Arheiten auf dem Gebiete
_der chemischen Physiologie

Begonnen von -

* weil. Dr. Franz Tangl

Fortgesetzt von

weil. Dr. Paul Hari

Neunzehntes Heft
(Neue Folge. Vierzehntes Heft)

.. Springer-Verlag Berlin Heidelberg GmbH 1934:



In hoher Verehrung iiberreicht
von

Z. Aszodi

Budapest VI, Eszterhdzy-Gasse 9.

Dem Andenken
Paul Hdri’s

gewidmet



Tell Ao



Arbeiten auf dem (zebiete
der chemischen Physiologie

Begonnen von

weil. Dr. Franz Tangl

Fortgesetzt von

weil. Dr. Paul Hari

Neunzehntes Heft
(Neue Folge. Vierzehntes Heft)

Springer-Verlag Berlin Heidelberg GmbH 1934



ISBN 978-3-662-39390-1 ISBN 978-3-662-40446-1 (eBook)
DOI 10.1007/978-3-662-40446-1
Softcover reprint of the hardcover 1st edition 1934



Inhaltsverzeichnis.

Neumann, Georg. Uber die Kalibrierung der Orientierungsskala von
Spektralapparaten. Biochem. Zeitschr. 248, 208, 1932 . . . . .

Hari, Paul. Ein Kalorimeter fir groBere Tiere. Biochem. Zeitschr. 250
326, 1932 . . . L. Lo oo
Guliacsy, Zoltan von. Uber den Calciumgehalt der roten Blutkirperchen
im menschlichen Blute. I. Biochem. Zeitschr. 251, 162, 1932 . .
Schonber ger, Stefan. Uberden Calciumgehalt der roten Blutkorperchen
im menschlichen Blute. II. Biochem. Zeitschr. 251, 167, 1932 . .
Poldermann, Josef. Uber die Einheitlichkeit der prosthetiscten Gruppe

der Himoglobine verschiedener Herkunft. Biochem. Zeitschr.251,452,1932
Asz6di, Zoltan. Uber die Darstellung von kristallisiertem Himoglobin

aus Menschenblut. Biochem. Zeitschr. 252, 219, 1932 .
— — Uber den Schwefelgehalt des Himoglobins des Menschen. Biochem.

Zeitschr. 2562, 387, 1932 . . . . . . . e e e e
Dénes, Anna. Uber die Lichtabsorption des (xlobmhamouhromogens und

iiber seine Verwendbarkeit zur Bestimmung des Farbstoffgehaltes des
Blutes. Biochem. Zeitschr. 255, 378, 1932 . . . . . . . . . . .

Mosonyi, Ladislaus. Uber die Verteilung des Zuckers im Blute und
iber die Zuckerpermeabilitit der roten Blutkorperuhen. Biochem.

Zeitschr, 256, 308, 1932. . . . . . . . . . . . .. ... ..

Sebesta, Vilma. Uber die Lmhtabsmpuon des Kohlenoxydhamogloblus
Biochem. Zeitschr. 260, 187, 1938 . . . . . . . . .. .. ..

Pomothy, Rudolf von. Beitrige zur Physiologie tiberlebender Siuge-
tierherzen. Biochem. Zeitschr. 260, 192, 1933 . . . . . . . . . .

Herzog, Alfred. Uber die eisenhaltige Komponente des Butfarbstoffes
und ihre Synthese mit Globin zu Hamoglobin. (Vorléuﬁge Mitteilung.)
Biochem. Zeitschr. 260, 213, 1933 . . . . . . . . . .. ... ..

— — Uber die prosthetische Gruppe des Blutfarbstoffes deren kristallinische
Isolierung und deren Synthese mit nativem Globin zu Hémoglobin.
Biochem. Zeitschr. 264, 412, 1938 . . . . . . . . . ... .. ..

— — Uber kristallisiertes synthetisches ho}xlenoxydh(umoglnbm Biochem.
Zeitschr. 264, 431, 1933 . . . . . . . . . . . . ...

Simonovits, Stefan. Uber eine neue Mikro- Glykogenbestlmmungs-
methode. Biochem. Zeitschr. 265, 437, 1933 . . . . . . . . . . . .

Seite

13

27

33

39

47

57

67

87

92

101

103

123

127



v

Herzog, Alfred. Uber Methyl- und Athylester des Hamatoprosthetins
und einer Verbindung von der Formel Cg Hyg N, O4 Fe und zur Frage
der Kobhlenstoffzahl der prosthetischen Gruppe des Blutfarbstoffes.

Biochem. Zeitschr. 267, 48, 1933 . . . . . . . . . 135
Schénberger, Stefan. Uber die Lichtbrechung der Hamoglobme ver-
schiedener Tierarten. Biochem. Zeitschr. 267, 57, 1933 . . . . . . . 145

Sebesta, Vilma und Alfred Herzog. Uber die Lichtabsorption von
Oxy- und Kohlenoxydhdmoglobin in neutraler Lésung. Biochem.
Zeitschr. 267,157, 1933 . . . . . . .. ... ... . . . ... . 153

Brickner, Josef. Uber ein mit Ameisensiure dargestelltes Hamin.
Biochem. Zeitschr. 268, 181, 1934 . . . . . . . . 163

Herzog, Alfred. Vergleichende Untersuchungen uber die Lwhtabsorptlon
des Hamatoprosthetins, seiner reduzierten Form, CO-Verbindung und
seines Ammoniakhimochromogens. Biochem. Zeitschr. 268, 260, 1934 169

Briickner, Josef. Uber eine empfindliche und spezifische Reaktion des
Ergosterins. Bicchem. Zeitschr. 270, 346, 1934 . . . . . . . 175

Asz6di, Zoltan und Josef Pélyi. Tierische Kolorimetrie. IX. Mlt-
teilung : Uber die spezifisch-dynamische Wirkung von Eiweil. Biochem.
Zeitschr. 270, 389, 1934 . . . . . . ... .. P W4

— — Tierische Kalorimetrie. X. Mitteilung: Uber die spezifisch-dynamische
Wirkung der Fette. Biochem. Zeitschr. 270, 419, 1934 . . . . . . . 209



Paul Hari.

Wohl kaum einen wiirdigeren Platz zur Erhaltung seines An-
gedenkens konnten wir finden, als dieses Heftchen, eine Fortsetzung
der ,,Arbeiten auf dem Gebiete der chemischen Physiologie®, mit deren
Hilfe er viele Jahre hindurch die Forschungsergebnisse des unter seiner
Fithrung gestandenen Institutes der gelehrten Welt, seinen Freunden
und sonstigen Interessenten mitteilte. Diesen 19. Band hatte er eben
begonnen, als ihn der Tod nach kurzem Leiden dahinraffte (10. Mai 1933).

Poul Hdri wurde im Jahre 1869 in Budapest geboren. Seinen
Studien oblag er teils in Budapest, teils in Wien, und teils in Berlin,
wo ef bei Boas arbeitete und sie auch beendete. Er liel sich zuerst in
Budapest als praktizierender Arzt nieder und widmete seine freie Zeit
wissenschaftlichen Untersuchungen.  Um seine wissenschaftlichen
Kenntnisse auf breitere Grundlagen zu stellen, arbeitete er damals
am pathologischen und pharmakologischen Institut der Universitat
Budapest. Im Jahre 1902 wurde er dann an der pharmakologischen
Lehrkanzel, der damals Prof. Bdkay vorstand, zum Assistenten er-
nannt, nahm dann nach einigen Jahren die gleiche Stelle am
experimentell-pathologischen Institut und am physiologischen Institut
bei Prof. Tangl ein, wo er sich auch im Jahre 1907 habilitierte.
Im Jahre 1915 iibernahm er das Institut fiir physiologische und patho-
logische Chemie.

Es findet sich in der Biochemie wohl kaum ein Gebiet, auf welchem
Hari oder zumeist auf Grund seiner Intentionen seine Schiiler nicht
gearbeitet hatten. Vornehmlich aber befaBte er sich mit zwei Lieblings-
gebieten, die er mit auBerordentlicher Sorgfalt bearbeiten lie und die
ihn auch zu einem grofien Sachkenner dieser Gebiete werden liefen.
Das eine dieser Gebiete war der Energie- und Stoffwechsel, das andere
der Blutfarbstoff. Welches dieser beiden Wissenzweige ihn mehr reizte,
konnten wir nie ergriinden. Seine Vorliebe fiir den Energie- und Stoff-
wechsel lie sein Lehrer Tangl in ihm erwachen. In gemeinsamen Ar-
beiten der beiden letzteren entstanden dann jene Pline, die zur Kon-
struktion neuer Kalorimeter fithrten, mit Hilfe deren sich dann eine
Reihe neuer GesetzmiBigkeiten herausarbeiten lieB. Das neueste
dieser Kalorimeter, das ebenso wie die fritheren auf Kompensations-
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prinzip aufgebaut war, ist in groBerem Format gehalten und Hdri konnte
gerade noch das Ergebnis der ersten Experimente mit Hilfe dieses von
ihm in jahrelanger mithsamer Arbeit konstruierten Apparates erleben.

Als Hari den Stoffwechsel an winterschlafenden Fledermausen
untersuchte, arbeitete er noch mit bescheidenen Apparaten. Spiter
ging er zum Zuntz-Geppertschen Respirationsapparat iiber, dann zum
Rubnerschen Kalorimeter, fithrte nachher seine Untersuchungen am
Tanglschen Kalorimeter und schlieflich auch mit seinem Kalorimeter
aus. Mit Hilfe seiner Ergebnisse warf er eine Reihe von Problemen
auf, die er mit der ihn auszeichnenden besonderen kritischen Begabung
und groBen Ausdauer untersucht hatte. Die Zahl und Mannigfaltigkeit
seiner Untersuchungen und Probleme auf dem Gebiete des Energie-
und Stoffwechsels lassen Hdri als einen griindlichen Beherrscher dieser
schweren, viel Zeit, Mithe und Geduld erfordernden Methoden erscheinen
und weisen darauf hin, daB er diese Methodik als die geeignetste zur
Losung der betreffenden groflen Probleme hielt. Nach Untersuchung
der Wirkung grofler Blutverluste befa@ite er sich mit dem Problem der
Beeinflussung von Energie- und Stoffwechsel durch die Bluttransfusion.
Die Untersuchung der Kohlenhydrate, Eiweilstoffe, der Temperatur
der einverleibten Nihrstoffe auf den Energieumsatz waren nur Vor-
studien seiner fiir spitere Zeit mit dem neuen Kalorimeter geplanten
Untersuchungen, die einer tieferen Ergrindung der spez. dyn. Wirkung
gelten sollten. Auch zur Losung der die Adrenalin- und Phlorrhizin-
glucosurie betreffenden Probleme zog er Stoff-, Energie- und Gas-
wechselversuche heran, und wir kénnen auch jene Arbeiten als klassisch
bezeichnen, in welchen er die Wirkung von chronischer Unterernédhrung,
von Riickenmarkdurchschneidung und rektaler Erndhrung untersuchte.

Die Kriegsjahre brachten eine entscheidende Wendung in seiner
Arbeitsrichtung. Die innige Freundschaft und das Zusammenarbeiten
mit T'angl hatten ihn vorher vollstindig in den Dienst von Energie-
und Stoffwechsel gestellt, so daBl er die anderen Gebiete der Biochemie,
die ihm im Anfang seiner Tétigkeit in seinen Assistentenjahren so viel-
seitig beschiftigt hatten, zeitweise vernachlissigen muflte. Der Mangel
an den notigen Mitteln und Hilfskraften wihrend des Krieges zwangen
ihn, nach neuen Forschungsgebieten Ausschau zu halten, und er fand
ein solches auf dem Gebiet des Blutfarbstoffes, das seine Veranlagung
in bezug auf prizises Arbeiten zu voller Geltung kommen lieB. Aus-
dauer und Sorgfalt sind wahrlich staunenswert, mit welchen Hdri
damals das neue Spektrophotometer auskalibrierte, um bei den in
seinen Versuchen erhaltenen Ziffern hochste Genauigkeit erwarten zu
kénnen. Schon seine erste Arbeit auf diesem Gebiet 14t eine tiefe
Erfassung des Problems erkennen. Er fihrt in dieser Arbeit, die sich
mit der Lichtabsorption von Oxyhémoglobin befaflt, den Begriff der
spezifischen Extinktionskoeffizienten in das Blutfarbstoffgebiet ein,
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der einen quantitativen Vergleich der Lichtabsorptionskurven gestattet.
Dieser Arbeit schlossen sich dann weitere tiber die Lichtabsorption des
reduzierten Hamoglobins, Methimoglobins und Hématoporphyrins an,
und die in diesen Arbeiten der Wissenschaft iibermittelten Daten sind
noch heute in voller Geltung.

Des 6fteren beschiftigte sich Hdre auch mit interessanten medizini-
schen Fillen. So sei auf seine Arbeiten hingewiesen, die die Porphyrin-
urie und Pentosurie zum Gegenstand hatten. Sehr interessant ist auch
jene Arbeit, in denen er die Darstellung eines zu den Harnfarbstoffen
gehorenden Kondensationsproduktes beschrieb.

Die unter seinem Namen erschienenen Arbeiten hat Hdri experi-
mentell auch ausnahmslos selbst ausgearbeitet. Durch seine Schiiler
lie er verschiedene biochemische Probleme bearbeiten, und wenn hier
auch die Experimente seine Schiiler ausfithrten, so war er iiber diese
durch dauerndes Referieren stets orientiert. Die Initiative ging auch
bei diesen Arbeiten zumeist von ihm aus, so daB im wahrsten Sinne
des Wortes unter seiner Leitung gearbeitet wurde.

Trotz der groflen Inanspruchnahme in seinem engeren Kreise durch
Lehrtatigkeit und wissenschaftliche Arbeit fand Hdri noch immer Zeit,
auch weiteren Kreisen gegeniiber durch sein Lehrbuch und seine zu-
sammenfassenden Darstellungen hervorzutreten.  Jeder, der die
,,Physiologische und pathologische Chemie‘ von Hdri benutzte, die nun
schon in mehreren Auflagen sowohl in deutscher als auch ungarischer
Sprache erschienen ist, sei es zum Lernen, sei es zum Nachschlagen,
konnte sich von der Trefflichkeit dieses Buches iiberzeugen, das in
ziemlich kurzer Darstellung doch alle Fragen zur Geltung kommen
liBt und volle Orientierung bietet. Seiner kritischen Begabung und
seiner Wahrheitsliebe entsprach es, wenn er sich in diesem Buche nur
auf Tatsachen und auf Anschauungen stiitzte, von deren Richtigkeit
er tief iberzeugt war, und mit auBerordentlicher Griindlichkeit verfolgte
er stets die neuesten Forschungen, mit denen er dann die Neuauflagen
bereicherte. Von seinen zusammenfassenden Darstellungen, zu denen
Hare infolge seiner bekannten kritischen Fihigkeit des éfteren auf-
gefordert worden war, konnen wohl folgende als am besten gelungen
angesehen werden: Kalorimetrische Verbrennung, iiber Kompensations-
kalorimetrie (Biol. bzw. biochem. Arbeitsmethoden von Abderhalden),
in den Jahresberichten mehrere Jahre hindurch iiber ,,Harn“ und
»»Physiologie und Pathologie der Niere“. Hervorgehoben zu werden
verdienen auch einige seiner theoretischen Arbeiten, die dauernden
wissenschaftlich-literarischen Wert haben, so die vom Fieber, vom
abnorm tiefen respiratorischen Quotienten, von Berechnungsarten
kalorimetrischer Versuche.

Auf der gleichen Hoéhe wie als Wissenschaftler stand Hdre als
Mensch. Seine unglaubliche Arbeitskraft, sein hervorragendes Pflicht-



VIIT

gefiihl, sein umfassendes Wissen und tiefer Forschungstrieb fesselten
ihn von frith bis manchmal tief in die Nacht hinein an das Laboratorium.
Er war immer der erste im Institut und oft auch der letzte. In seiner
Tétigkeit als Hochschullehrer war ihm die wissenschaftlich-experimen-
telle Arbeit Erholung, Unterhaltung und Bediirfnis. Unermidlich war
er nicht nur bei seinen eigenen Experimenten, sondern auch dann,
wenn seine Schiiler sich an ihn wegen eines Rates wendeten, und er
hatte seinen Schillern gegeniiber, wann immer, Zeit. Mit auBerordent-
licher Ausdauer ging er der Ergriindung neuer Probleme nach, und dieselbe
Ausdauer zeigte er auch dann, wenn es sich darum handelte, diese
Probleme dem Verstdndnis anderer niher zu bringen. Und diese groBe
Arbeitsfreude und Unermiidlichkeit entsprangen einem tiefen Wissens-
drang und grofler Wahrheitsliebe, und es entsprach auch voll diesen
seinen Eigenschaften, wenn er bei seinen Schiilern den gleichen Arbeits-
eifer verlangte und sie in eine Arbeitsrichtung wies, in der der Phantasie
immer nur eine sehr bescheidene Rolle zukam. Er reihte Ziffern an
Ziffern und Tatsachen an Tatsachen, und die Herausarbeitung der
letzteren galt ihm als das alleinige Ziel. Folgerungen zog er nur selten
und erst dann, wenn sich durch das vorhandene Tatsachenmaterial
kaum mehr eine andere Moglichkeit des Schlusses ergab, und wir kénnen
auf Grund dieses Vorgehens seine Arbeiten wohl als klassisch bezeichnen.
Seine TForschungsergebnisse konnen als feste Pfeiler der Wissenschaft
gelten. Einmal als richtig Erkanntes wurde von ihm auch fanatisch
verteidigt. Begeisterung fiir Wahrheit, Gerechtigkeit und Ehrlichkeit
forderte er auch von seinen Schiilern, und er war trotz seiner Ruhe und
sonstigen Zuriickgezogenheit immer bereit, gegen jedermann fiir die
Wahrheit zu kidmpfen.

Sein menschliches Wesen zeichneten Giite und Geduld aus. Diese
Tugenden offenbarten sich vorziiglich in seinem Verhiltnis zu seinen
jingsten Schillern. Er kannte bei der Arbeit keinen Unterschied zwischen
Lehrer und Schiiler und letztere konnten bei Hdré nicht nur immer zu
Worte gelangen, sondern wurden von Hari auch mit besonderer Vorliebe
unterstiitzt. Seine Zuvorkommenheit konnte jeder genieBen, der sich
mit Ernst-und Hingabe seiner Arbeit widmete. Mit einem besonderen
Sinne brachte er seinen Schiilern Liebe zur Wissenschaft bei und er-
lauterte ihnen des 6fteren ein Problem von seinen Anfingen bis zu
voller Entfaltung. Diesen geschilderten menschlichen Vorziigen ver-
dankte er es neben seinen groBen kritischen Fahigkeiten, daB er dauernd
von einem grofleren Stabe von Mitarbeitern umgeben war und diese
jahrelang bei ihm ausharrten. Seine Schiiler verehrten in ihm neben
dem Meister auch den vorbildlichen Menschen, und es gehérte keines-
wegs zu den Seltenheiten, daB sich Schiiler, die langst dem Institut
entwachsen und in angesehenen Stellungen waren, noch aus dem Aus-
lande an ihn um Rat wendeten, wenn es galt, wichtigere Fragen zu
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entscheiden.  Seine Kritik wurzelte in einem tiefgehenden Wissen,
scharfer Logik, grofler Erfahrung und hingebender Menschenliebe.
Er war klassisch sowohl als Gelehrter als auch als Richter.

Diese Tugenden lassen uns Hdr¢ als einen Menschen auf hohem,
ethischem Niveau erscheinen, der die Fackel der Wissenschaft kraft-
voll in der Hand hielt, als Person aber immer in bescheidener Zuriick-
gezogenheit verblieb. Der Fanatiker und Kéampfer der Wissenschaft
Paul Har: wird uns immer in vorbildlicher Erinnerung bleiben.

Z. Aszods.
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Uber
die Kalibrierung der Orientierungsskale von Spektralapparaten.

Von
Georg Neumann.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der konigl. ungarischen
Universitdt Budapest.)

(Bingegangen am 18. Mdrz 1932.)

Mit 1 Abbildung im Text.

In den Mitteilungen?! aus diesem Institut wurde im Laufe der Jahre
auf mehrere Fehlerquellen hingewiesen, durch die die Genauigkeit der
spektrophotometrischen Bestlmmungen beeintrachtigt wird. Eine
weitere solche Fehlerquelle, in der Kalibrierung der Orientierungsskale
der Apparate gelegen, soll nachstehend erdrtert werden.

Von Paul Hdri® wurde vor mehr als einem Jahrzehnt ausgefithrt,
daf man fiir die Lichtabsorption eines Farbstoffs auf derselben Spektral-
stelle, wenn sie an verschiedenen Spektralphotometern, doch unter
identischen :Versuchsbedingungen bestimmt wird, stets denselben Wert
erhalten mufl. Diese Ausfithrungen, fulend auf Parallelbestimmungen
der Extinktionskoeffizienten von Blut- und Héimoglobinldsungen
mittels eines alten Konigschen und eines neueren nach Martens und
Griimbowm modifizierten Konigschen Apparats wurden einige Jahre
spater von Charnass® angegriffen.

Charnass behauptet, daB die jeweilige, fiir je einen Farbstoff bzw. je
eine Spektralstelle charakteristische Lichtabsorptionskonstante an jedem
Apparat eigens festgestellt werden muB, und die Konzentration der be-
treffenden Farbstoffldsung erst auf Grund dieser Konstante bestimmb

werden kann. Es eriibrigt sich, auf die Unhaltbarkeit dieses Standpunktes
genauer einzugehen; es wird geniigen, darauf hinzuweisen, daf man auf

1 E. Keve, diese Zeitschr. 201, 439, 1928; M. Schlesinger, ebendaselbst
235, 70, 1931; E. Keve, ebendaselbst 224, 347, 1930.

2 P. Hdri, ebendaselbst 95, 266, 1919.

3 D. Charnass, Abderhaldens Handb. d. biol. Arbeitsmethod. Abt. IV,
Teil 4, Heft 4, S. 1128.
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Grund eines dhnlichen Gedankenganges auch beim Arbeiten mit Polari-
metern, Refraktometern, ja sogar mit analytischen Waagen usw. fiir jeden
Apparat entsprechende Konstanten wird feststellen miissen! Es ist selbst-
verstdndlich, daB die Werte, die man mittels zweier, wenn auch tadellos
justierter und kalibrierter Spektrophotometer erhélt, nicht auf beliebige
Dezimalstellen iibereinstimmen; doch ist &hnliches auch beziiglich zweier
feinster analytischer Waagen der Fall. Wie an den Waagen hat auch an
den Spektrophotometern die Genauigkeit, mit der sich ein Apparat her-
stellen und sich mit ithm arbeiten 148t, ihre Grenzen, demzufolge sich bei
der Gewichtsbestimmung Fehler von einigen Zehntel Prozenten, bei der
Spektrophotometrie aber solche von einigen ganzen Prozenten ergeben.
Aus alledem folgt aber nicht, daf jedem Spektrophotometer eine Art
Individualitat zukame.

Da .es sich in den Versuchen von Hdr: insgesamt um finf Blut-
farbstofflssungen und blofl um zwei Spektralstellen handelte, wurde
mir die Aufgabe zuteil, diese Untersuchungen auf eine groBere Zahl
von Spektralstellen und, um gewisse Fehlerquellen auszuschlieBen, auf
solche Farbstofflosungen auszudehnen, deren Lichtabsorption nicht,
wie die des Blutes bzw. des Hamoglobins, wéhrend einer ldngeren
Beobachtungsdauer sich durch Belichtung, durch chemische Um-
setzungen usw. dndern kann. Im Verlauf dieser Untersuchungen gelang
es mir, die Eingangs erwéhnte systematische Fehlerquelle aufzudecken,
an die eigentlich nicht gedacht werden konnte.

Einrichtung der Versuche.

Untersucht wurden an beiden oben erwaéhnten Spektrophotometern
Losungen von Kaliumpermanganat, Kupfersulfat und Kaliumbichromat.
Bei dem steilen Verlauf der Absorptionskurven dieser Stoffe (die aber,
um fortiori zu beweisen, absichtlich gewéhlt wurden) muBten je nach der
Spektralstelle, an der oben abgelesen werden sollte, sehr verschieden kon-
zentrierte Losungen. in den Trog (des alten) bzw. in die Rohre (des neuen
Apparats) eingefiillt werden, um nicht zu niedrige oder zu hohe Extinktions-
koeffizienten zu erhalten, die nach den vielfaltigen Erfahrungen in diesem
Institut mit erheblichen Fehlern belastet sein konnen. Von meinen Werten
war 0,458 der niedrigste und 1,326 der hochste. Als Lichtquelle diente
an beiden Apparaten je eine starke Osram-Opallampe, deren Licht durch
eine kreisférmige 15 mm im Durchschnitt haltende Blende trat. Der Okular-
spalt hatte die Breite, die seinerzeit von H<tifner empfohlen wurde (siehe
hieriiber weiter unten). Der Objektivspalt wurde an beiden Apparaten
0,1 mm breit genommen; nur im Gebiet der kurzwelligen Strahlen wurde
er auf 0,25 mm erweitert. Bei der nicht ganz bereinigten Frage iiber die
Giiltigkeit des Beerschen Gesetzes bei der Verwendung von gemischtem
Licht war ich gezwungen, an beiden Apparaten bei derselben Schichtdicke
abzulesen, und, da der Trog des alten Apparats unabénderlich so beschaffen
ist, daB} der betreffende Extinktionskoeffizient sich auf eine Schichtdicke
von 10 mm bezieht, durfte ich am neuen Apparat von allen zur Verfiigung
stehenden Beobachtungsréhren nur die 20 mm lange mit eingelegtem
10 mm dicken Glasklotz benutzen. Insgesamt habe ich zwei Loésungen
von Kaliumpermanganat und je drei Lésungen von Kaliumbichromat

Biochemische Zeitschrift Band 248. 14
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210 G. Neumann:

und Kupfersulfat untersucht. Das Spektralgebiet, iiber das sich die Ab-
lesungen erstreckten, konnte naturgemdB mnicht fiir alle drei Stoffe
dasselbe sein, denn die Lichtabsorption ist am Bichromat im langwelligen,
am Kupfersulfat im kurzwelligen Gebiet so gering, daf3 in diesen Gebieten
bei einer Schichtdicke von 10mm auch in mdglichst konzentrierten
Losungen keine verwendbaren Extinktionskoeffizienten erhalten werden
koénnen.

Die Ergebnisse der Versuche.

Die Bestimmungen fithrten zu dem recht iiberraschenden Ergebnis,
daB die an den beiden Spektrophotometern erhaltenen Werte teilweise
recht grofle Verschiedenheiten aufwiesen. In nachstehender Tabelle I
habe ich die an den oben genannten Lésungen ermittelten Extinktions-
koeffizienten zusammengestellt bzw. auch den prozentualen Unterschied
zwischen den an beiden Apparaten erhaltenen Werten berechnet.
Diese Unterschiede sind teilweise weit grofer als dem zulissigen Ab-
lesungsfehler entspricht, und sind in der Tabelle I, soweit sie 3% iber-
schreiten, durch Fettdruck hervorgehoben. Dafl dieser Befund kein
zufélliger, sondern ein systematischer war, geht aus der meistens leid-
lichen Ubereinstimmung der Ergebnisse der parallelen Versuchsreihen
hervor; daB aber diese Ubereinstimmung nicht besser ist, 1Bt sich
einfach aus den unvermeidlichen Ablesungsfehlern - erkliren, die nicht
geringer als auf 1 bis 39, geschitzt werden konnen, und die die oben
erwahnten systematischen Fehler je nach ihrer Richtung bald gréBer,
bald aber kleiner erscheinen lassen.

Von der festen Uberzeugung ausgehend, daB im Gegensatz zur
Charnassschen Auffassung zwei Apparate verschiedener, jedoch richtiger
Konstruktion, wenn sie tadellos justiert und kalibriert sind, praktisch
identische Extinktionskoeffizienten liefern miissen, ging ich daran,
nach der Quelle des Fehlers zu suchen. Sie konnte darin gelegen sein,
daB3 1. einer der beiden Apparate oder beide falsch justiert waren,
2. der Spektralausschnitt, in dem die Bestimmungen ausgefiihrt waren,
in den zwei Apparaten nicht gleich breit war, 3. woran am wenigsten
gedacht werden konnte, an einem Apparat oder an beiden die Kali-
brierung der Orientierungsskale stellenweise falsch war.

Zul. Eine Neujustierung beider Apparate wurde kurz vor dem
Beginn meiner Versuche in derselben Werkstéitte (Schmidt u. Hdansch
in Berlin), aus der auch die Apparate herstammen, vorgenommen, und
hat sich als tadellos erwiesen.

Zu 2. An einer Farbstofflosung, deren Lichtabsorption lings
einer grofleren Strecke des Spektrums angendhert gleich stark ist,
d. h. ihre Absorptionskurve auf dieser Strecke nur wenig gegen die
Abszissenachse geneigt ist, weisen die Extinktionskoeffizienten keinen
belangvollen Unterschied auf, wenn der Okularspalt und demzufolge
auch der Spektralausschnitt an zwei Apparaten oder zu zwei ver-
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Kalibrierung der Orientierungsskale von Spektralapparaten. 213

schiedenen Gelegenheiten an einem Apparat verschieden breit genommen
wird. Handelt es sich hingegen um eine steil verlaufende Absorptions-
kurve bzw. um ein steil verlaufendes Stiick, wo der Anstieg oder Abfall
zudem noch kein gleichméfiger ist, so wird man je nach der Breite
des Okularspaltes ungleiche Extinktionskoeffizienten erhalten miissen.

In nachstehender Abb.1 ist auf Grund meiner eigenen Ablesungen
dargestellt, wie steil die Absorptionskurve des Kupfersulfats von Rot nach
Grin abfdllt, die des Kaliumbichromats von Grin nach Blau ansteigt;

daselbst ist auch der von Rot bis Griin ansteigende und von Blaugriin bis
Blau abfallende Schenkel der Absorptionskurve des Kaliumpermanganats

7z
Y PN
£,0\ / a
N /
RNIEN)-
S N {
1 4

o1
A=6Z0  0 S0 S0 5K S0 500

Abb. 1.
I = Kaliumpermanganat. II = Kupfersulfat. III = Kaliumbichromat.

abgebildet. In dieser Abbildung sind beztiiglich jeder einzelnen Farbstoff-
I6sung die an den verschiedenen Konzentrationen ermittelten Extinktions-
koeffizienten auf je eine einzige, beziiglich der drei Farbstofflésungen
natiirlich verschiedene, und zwar solche Xonzentration umgerechnet,
daB die héchsten Stellen der drei Kurven ungeféhr die gleiche Héhe haben,
denn nur auf diese Weise konnten die drei Kurven in einer Abbildung
untergebracht werden.

Nun konnten aber die aus Tabelle I ersichtlichen Unterschiede
nicht auf diese Weise entstanden sein, denn auf mdglichste Gleichheit
des Okularspaltes habe ich sorgfiltig geachtet. Der Okularspalt ist
zwar an unseren beiden Apparaten nicht meBbar verstellbar, und ist
demzufolge die Ausmessung der Breite des Spektralausschnittes mit
erheblichen Schwierigkeiten verbunden; immerhin konnte aber soviel
erreicht werden, daf3 der Spektralausschnitt ‘bei Natriumlicht am alten
Apparat 9,5, am neuen 9,0 uu breit war, also kein wesentlicher Unter-
schied bestanden hatte.

Zu3. An Farbstoffldsungen mit den oben erwihnten steil ver-
laufenden Absorptionskurven kommt es nicht nur infolge einer Un-
gleichheit des Okularspaltes, d.h. des Spektralausschnittes, zu Un-

-



214 G. Neumann:

stimmigkeiten zwischen den an zwei Apparaten erhaltenen Extinktions-
koeffizienten, sondern selbstverstindlich auch infolge etwaiger Fehler
in der Kalibrierung der Orientierungsskale. Die Kalibrierung von
Spektralapparaten wird bekanntlich so vorgenommen, da8 man hinter-
einander eine Reihe von Emissionslinien von bekannter Wellenlinge
in die Mitte des Okularspaltes einstellt, und dabei jedesmal den Stand
der Orientierungsskale abliest. Indem man dann die Zahlen der Orien-
tierungsskale auf die Abszissenachse eines Koordinatensystems, die
entsprechenden Wellenldngen aber als Ordinaten auftrigt, erhdlt man
durch Vereinigung der Schnittpunkte eine Kurve, von der man mit
Recht erwarten kann, dafB3 mit ihrer Hilfe auch die interpolierten Stellen
genau ausgewertet werden konnen. Die Kalibrierung der von mir
benutzten Apparate wurde seinerzeit von Hdri! ausgefiihrt, und wurden
zu diesem Zwecke neben mit Wasserstoff und Helium gefiillten Geissler-
schen Rohren auch Flammen- und Funkenspektra liefernde Ein-
richtungen verwendet. Als im Laufe der Jahre die Kalibrierung der
Sicherheit halber 6fter wiederholt wurde, fanden sich die Emissions-
linien des Wasserstoffs und des Heliums stets genau auf derselben
Stelle der Orientierungsskale, wihrend dies betreffs der auf andere
Weise erzeugten, in der Regel meist schwécherer Linien, nicht mit
derselben Genauigkeit der Fall war. Dann tst aber keine Gewdihr fir die
Richtigkeit der Kalibrierungskurve gegeben: es konnte die Kalibrierungs-
kurve des einen Apparats falsch sein, und es komnten die Kalibrierungs-
kurven beider Apparate in verschiedener Richtung und in verschiedenem
Grade falsch sein.

Ich konnte auch daran denken, die Kurve nur durch die mit
‘Wasserstoff und Helium erhaltenen Punkte zu ziehen, was jedoch wieder
den schweren Nachteil eines allzugroBlen Abstandes zwischen den fixen
Punkten bei der graphischen Interpolation gehabt hitte. Auf Anraten
des Herrn Prof. Rybar, dem auch an dieser Stélle bestens gedankt
sei, ergab sich ein Ausweg auf folgender Weise. Bezeichnet man mit
A A5 und Ay die Wellenléngen der zur Kalibrierung verwendeten drei
Strahlen, mit n;, n, und ng die durch die Kalibrierung ermittelten ent-
sprechenden drei Stellen der Orientierungsskale, so bestehen die
Gleichungen

ny = ky + koA + kg Ay
ng = ky + kydy + kg 252
ng = ky + kydg + Iy 25

wobei k;, k, und k; Konstanten sind, deren Wert sich aus den obigen
drei Gleichungen berechnen 148t. Umgekehrt lassen sich dann mit Hilfe

1 P. Hdri, diese Zeitschr. 82, 229, 1917; 95, 266, 1919.
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dieser drei Konstanten alle Stellen der Orientierungsskale berechnen,
die den Wellenldingen im Bereich zwischen A; und 1; entsprechen.
In der geschilderten Weise erhdlt man auch die Konstanten fiir die
Strecke A5 bis A; und berechnet die diesem Bereich entsprechenden
Orientierungsskalenstellen usf.

Nachstehend sei das Beispiel einer solchen Berechnung ausgefiihrt.
Sie ist recht umsténdlich, da auch mit neunstelligen Zahlen gerechnet
werden muf3, wobei die gewodhnlichen Logarithmentafeln nicht verwendet

werden kénnen. An dem von mir benutzten neueren Spektrophotometer
entsprachen

der Wellenlénge 492,2 pu die Skalenstelle 3392

I ’ 501,57 127 20T ’ 3509’5
» » 587,56 up ,, » 4264,5
Laut Vorangehendem bestehen die Gleichungen
3392 =1k, + 492,2 k, + 492,22 L, (T)
3509,5 = k;, + 501,57 ks -+ 501,572k, (IT)
4264,5 = k, 4 587,56 ky + 587,562k, (TIT)

Gleichung (I) von Gleichung (IT) abgezogen fallt &, weg, und es verbleibt :

117,5 = 9,37 by + 9311,625 ks,
woraus
ky — 05 _992;1’625 ks — 1925400 — 993,77 ks vy
Gleichung (I) von Gleichung (III) abgezogen fallt &, ebenfalls weg,
und ‘es verbleibt:

872,5 — 95,36 ky - 102965,914 &,
woraus
—_ D)
hy = /28102965914 ks __ o 14953 107976 1, )
95,36
Aus Gleichung (IV) und (V) ist

12,5400 — 993,77k, = 9,14953 — 1079,76 k;,

‘woraus

. = 383593947 — — 00394286
Diesen Wert: von %; in Gleichung (IV) eingesetzt, erhilt man
ky = 12,5400 — 993,77 . (— 0,0394286) = 51,72296.
Und den Wert k, in Gleichung (I) eingesetzt
3392 = k, + 492,2.51,72296 + 492,22 . (— 0,0394286),

woraus
by = 3392 — 492,2 . 51,72296 — 492,22 . (— 0,0394286) = — 12514,0.

Nachdem ich auf diese Weise alle in der Tabelle I verzeichneten
Wellenlingen in die nunmehr richtig ausgewerteten Orientierungs-
skalenstellen umgerechnet hatte, ergaben sich stellenweise recht er-
hebliche Unterschiede zwischen alter und neuer Kalibrierung, die
zwar die oben behandelten Unstimmigkeiten zwischen den an den zwei
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Apparaten erhaltenen Werten verursachen konnten, jedoch keineswegs
geeignet sind, die im Laufe der Jahre aus diesem Institut mitgeteilten
Werte in erheblicherem Grade zu dndern.

Unter Benutzung der nunmehr richtig kalibrierten Orientierungs-
skalen wiederholte ich die Ablesungen an je einer Losung von Kalium-
permanganat, Kupfersulfat und Kaliumbichromat, und erhielt die in
Tabelle IT zusammengestellten Ergebnisse. Wie aus den Daten dieser
Tabelle ersichtlich, waren die Abweichungen zwischen dem am alten
und am neuen Apparat erhaltenen Extinktionskoeffizienten nur mehr
ausnahmsweise so grofl bzw. grofler (in deér Tabelle durch Fettdruck
hervorgehoben) als dem zuldssigen Versuchsfehler von 39, in maximo
entspricht, woraus hervorgeht, dal man bei der Kalibrierung der
Orientierungsskale eines Spektralapparats am besten fihrt, wenn man
einige Skalenstellen mit Hilfe ganz verldflicher Emissionslinien feststellt,
und die dazwischenliegenden Stellen durch die oben erdrterte Art der Be-
rechnung, nicht aber durch graphische Interpolation ermitiels.

Diese Arbeit wurde auf Anregung und unter Leitung des Herrn
Prof. Hare ausgefiihrt.
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Ein Kalorimeter fiir grofere Tiere.

Von
Paul Hari.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der koénigl. ungar. Universitat
Budapest.)

(Eingegangen am 28. Mai 1932.)
Mit 4 Abbildungen im Text.

Vor bald 20 Jahren wurde von F. Tangl ein elektrisches Kom-
pensationskalorimeter ,,fiir kleine Tiere* (Ratten bis zu 200 g) kon-
struiert, und von ihm? kurz, spéter von mir? ausfiihrlich beschrieben.
Ein griBerer Apparat, in dem z. B. auch Hunde bis zu einem Gewicht von
etwa 12 kg untersucht werden konnen, entstand noch zu Tangls Leb-
zeiten, muBte aber nach MaBgabe der zahlreichen Fehlerquellen, die
sich der Reihe nach anldBlich der jahrelang fortgesetzten Versuche
offenbarten, von mir wiederholt umgebaut werden.

Das Prinzip des kleinen Kompensationskalorimeters ist kurz das
Folgende. Von zwei kupfernen Hohlzylindern, die durch angelétete Kon-
stantandréhte miteinander, durch je einen Kupferdraht aber mit einem
Galvanometer verbunden sind, ist der eine zur Aufnahme des Versuchstieres
eingerichtet, im anderen ist ein elektrischer Widerstand untergebracht,
durch den man elektrischen Strom flieBen lassen und dadurch Wéirme
erzeugen kann. Setzt man ein Versuchstier in den Apparat ein, so werden
durch die vom Tier durch Strahlung ausgegebene Wirme die in der Wand
dieses Hohlzylinders befindlichen Litstellen erwéarmt, und es entsteht, da die
Temperatur im anderen Hohlzylinder bzw. an den daselbst befindlichen
Lotstellen unverdndert geblieben ist, ein Thermostrom, kenntlich am
Ausschlag des Galvanometers. L&8t man gleichzeitig durch den Widerstand
auf der anderen Seite elektrischen Strom flieBen, so wird auch hier Warme
erzeugt; auch hier entsteht ein Thermostrom, doch von entgegengesetzter
Richtung. Ob nun das Galvanometer nach der einen, oder nach der anderen
Richtung ausschlagen wird, héngt davon ab, welcher der beiden Thermo-
stréme das Ubergewwht hat; man kann aber die Stéirke des kompensierenden
Stromes mittels eines dazw1schengeschalteten Rheostaten derart regulieren,
daB3 iiberhaupt keine Thermostréme entstehen, und zwar ist dies der Fall,

1 Diese Zeitschr. 53, 21, 1913.
2 Abderhaldens Handb. d. biolog. Arbeitsmethod. Abt. IV, Teil 10.
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wenn die vom Tier auf der einen Seite durch Strahlung ausgegebene Wirme
gleich ist der Warme, die auf der anderen Seite im Widerstand erzeugt
wurde. Da sich letztere aus der GréBe des eingesetzten Widerstandes und
der Intensitit des durchflieBenden elektrischen Stromes berechnen 148t,
ist mithin auch die vom Tier durch Strahlung ausgegebene Wiarme bekannt.

Das Prinzip des groleren Apparats ist dasselbe, wie dasdeskleineren,
und sind beide auch zur Untersuchung des Gaswechsels eingerichtet,
also sind es sogenannte Respirationskalorimeter. Nachstehend seien
nur die Einzelheiten mitgeteilt, in denen sich der neue Apparat vom
alten unterscheidet.

Tierraum und Kompensationsvorrichtung.

Der wirmeempfindliche Teil des Kalorimeters wird darch die
beiden Kupferkasten 7' und Ko (Abb. 1) gebildet, und zwar dient der
erstere als Tierraum, im zweiten wird die kompensierende Wérme
erzeugt. Kupferkasten 7' ist aus 0,4 mm starkem, an der Innenfliche
iberall geschwérztem
Kupferblech  angefer- M
tigt. Sein Boden ist N
eben, seine Decke ist r?-
halbkreisf6rmig ge-
wolbt. Erist 53 cm hoch,
40 cm breit und 70 cm
tief. Seine vordereWand
fehlt, und wird durch
einen auf den vorderen
‘Rand aufgeloteten,
25 mm breiten, aus 3 mm
starkem  Kupferblech
angefertigten Rahmen
R, sowie durch eine
10 mm dicke Spiegel- —
glasscheibe SG (Abb. 2) Abb. 1.
ersetzt, welch letztere
auf den eingefetteten Rahmen R aufgedriickt, den Kupferkasten nach vorn
luftdicht verschlieBt. Etwa 25 cm von diesems entfernt, ist rechts neben
ihm ein zweiter Kupferkasten Ko von genau denselben Dimensionen und
aus demselben Material aufgestellt. In seinem Innenraum befindet sich
der elektrische Widerstand (150 Ohm), durch den elektrischer Strom
aus einer Akkumulatoranalage von 25 Zellen geschickt werden, und so
Wirme in verschiedenen, berechenbaren Mengen erzeugt werden kann,
da in den Stromkreis auch eine Rheostat und ein Amperemeter ein-
geschaltet ist. An neun korrespondierenden Stellen (der Decke, der
Seitenwiinde, des Bodens und der Hinterwand) sind die beiden Kupfer-

Ko+

MR A

71 |
Sch e Ka K Sch
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kasten durch je einen 2 mm dicken, mit Silber aufgeléteten Konstantan-
draht miteinander verbunden. Vom Scheitelpunkt der beiden Kupfer-
kasten, gleich hinter den beiden Rahmen geht je ein Kupferdraht zu
den Polen eines empfindlichen Drehspulengalvanometers mit vertikaler
Ablesungsvorrichtung. In den Stromkreis ist auch ein Kommutator
eingeschaltet.

Isolierung der beiden Kupferkasten gegen die Umgebung.

Mit dem hinteren Ende ist der Kupferkasten 7' so weit durch einen
entsprechenden Ausschnitt eines 3 cm dicken vertikal aufgestellten
Holzbrettes Br gesteckt, daBl nur der weit breitere Rahmen R iiber das
Niveau des Brettes hervorragt (Abb. 2). Dadurch, daB der Rahmen auf
das Brett aufgeschraubt ist, wird der Kupferkasten 7' vorn in seiner Lage
fixiert. Der Kupferkasten ist nach allen Seiten (vorn ausgenommen)
von einem aus 0,8 mm starkem Aluminiumblech angefertigten Kasten Al
umgeben, der mit den umgebogenen Riéndern an die hintere Fliche
des Holzbrettes Br genagelt ist. Zwischen Kupfer- und Aluminiumwand
ist allseits ein etwa 5 cm breiter Raum gelassen, der Luft als Isolier-
schicht enthélt. (Die neun Konstantandrihte sind nicht auf kiirzestem
‘Wege zwischen den beiden Kupferkasten ausgespannt, sondern ver-
laufen alle zwischen Aluminium- und Kupferwand nach vorn und biegen
erst hier gegen die andere Seite um.) Der zweite Kupferkasten Ko ist,
wie der andere, an das Holzbrett befestigt und ebenfalls von einem
Aluminiumkasten umgeben. Beide Kupfer- und Aluminiumkasten sind
in eine 140 cm breite, 80 cm hohe und 80 cm tiefe holzerne Kiste Ki (Abb.1)
so eingebaut, dal das Holzbrett Br seine Vorderwand bildet. Vorn sind
beide Kupferkasten,wie erwéhnt, an die hintere Flache des Holzbrettes Br
fixiert, rickwirts aber durch untergelegte starke Ebonitleisten in ihrer
Lage erhalten. Der Zwischenraum zwischen den einander zugekehrten
Aluminiumwinden, sowie allseits zwischen Aluminium- und Holzwand
ist mit Korkabfallen ausgefiillt. Die ganze Holzkiste Ki ist iiber zwei
starke Holzschienen Sch in einen 175 em breiten, 115 ecm hohen und
115 cm tiefen Holzkasten Ka hineingeschoben, der an der Innenfliche
iiberall mit 6 mm dicken Asbestplatten belegt ist. undseinerseits auf
einem festen, etwa 60 cm hohen Gestell aufruht. Da dieser Kasten nach
allen Richtungen hin gréBer dimensioniert ist als Kiste K¢, bleibt
zwischen beiden allseits ein etwa 10 cm breiter Raum ibrig, dessen
Luft, wenn n6tig, durch die Fliigel eines Ventilators durchgemischt
werden kann. Der Motor, der den Ventilator antreibt, ist auf die rechte
Auflenwand des Kastens Ka aufmontiert; die Achse des Ventilators
ist durch diese Wand gesteckt. Dem Kasten Ka fehlt die Vorderwand ;
sie ist durch zwei Glasscheiben ersetzt, die in je einen breiten holzernen
Rahmen eingefaft, in Fugen verschiebbar sind. Verschiebt man beide
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Scheiben nach rechts, so ist Kupferkasten 7" zugénglich, und es kann das
Versuchstier eingesetzt oder herausgenommen werden; verschiebt man
die eine Scheibe nach rechts, die andere nach links, so ist Kasten Ka
auch nach vorn (natiirlich nicht luftdicht) verschlossen.

Einrichtung zur Bestimmung des Gaswechsels.

Nahe dem vorderen Rande sind die beiden Seitenwinde des Kupfer-
kastens 7' von je einer Offnung durchbohrt. Durch die rechts befindliche
Offnung tritt luftdicht eine 22 mm weite Kupferréhre Ei (in Abb. 1),
die dem Eintritt der Ventilationsluft dienend, im Innern des Kastens
sofort nach hinten umbiegt (Abb. 2) und knapp vor seiner Hinterwand
endigt. Vor ihrem Ein-
tritt ist diese R6hre mit
einem Ansatzstiick Th
zur Aufnahme eines
Thermometers (Abb. 1)
versehen. Andie Rédnder

i

Abb. 2. Abb. 3.

der links befindlichen Offnung ist mit ihrer Miindung eine zweite ebenso
weite Kupferréhre Awu luftdicht aufgeldtet; sie dient zum Austritt der
Ventilationsluft, und ist ebenfalls mit einem Ansatzstiick versehen.
Die Temperatur der austretenden Luft wird an einem Thermometer
abgelesen, das im Innenraum des Kupferkastens 7' so aufgehingt ist,
dafl sich sein Quecksilberbehilter genau vor der Austrittséffnung
befindet. Der zweite Kasten Ko ist genau so mit Eintritts- und Austritts-
rohr versehen, obzwar diese Seite nur zur Erzeugung der kompen-
sierenden Warme dient.

Der zur Ventilation des Tierraums notige Luftstrom wird durch
einen von einem Motor M angetriebenen ,,Rotatory Blower* R B (in
Abh. 3) besorgt. Beide sind auf das untere Fach des Tisches 7' auf-
montiert, auf dem sich die Absorptionsgefife befinden. Die Luftein-
und -austrittsrohren ¢ und @ des Blowers sind durch luftdicht auf-
geschraubte eiserne Réhren bis iitber die Héhe der Tischplatte ver-
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dngert. Die vom Blower angetriebene Luft tritt durch eine an die
linke Seitenwand des Kastens Ka befestigte trockene Gasuhr G U, dann
durch ein etwa 20 m langes, 22 mm weites Kupferrohr, das bei einer
Offnung in der linken Seitenwand des Kastens Ka in dessen Innenraum
eintretend, iiber und wunter der Kiste K¢ zahlreiche Windungen
beschreibt, um sich dann mit dem Kupferrohr A% zu verbinden, durch
das die Ventilationsluft in den Tierraum eintritt. Das Kupferrohr wurde
so lang genommen, damit die zum Tier eintretende Luft diejenige
Temperatur anzunehmen Gelegenheit habe, die im Zwischenraum
zwischen Kiste K¢ und Kasten Ka zu Zwecken des Versuchs erzeugt
wird. An der Saugseite des Blowers sind die mit Schwefelsiure bzw.
mit Natronkalk beschickten Absorptionsgefile, an diese ist aber das
kupferne Rohr A« angeschlossen, durch das die Ventilationsluft aus dem
Tierraum austritt. In die Wand dieses-weiten Rohres ist eine etwa 4 cm
lange, schmale Kupferrchre eingelotet; bei dieser Rohre werden am
Beginn und am Ende eines Versuchs (bzw. einer Versuchsperiode)
Proben der Ventilationsluft entnommen und der Analyse in einem
Haldaneschen Apparat zugefiihrt.

Die Anderung, die der Wasserdampfgehalt des Tierraums vom
Beginn des Versuchs (der Versuchsperiode) bis zum Ende erfihrt, ist
bei der Berechnung der durch Wasserverdampfung erfolgenden Warme-
ausgabe des Tieres nicht zu vernachlissigen. Diese Anderung wird an
einem Lambrechischen Hygrometer abgelesen, der autf einem Haken am
metallenen Rahmen der weiter unten zu erwéhnenden Glastir GT' auf-
gehéngt wird.

Die Absorptionsgefd3e sind auf dem Tisch 7' an der linken Seiten-
wand des Kastens Ka aufgestellt (Abb. 3). Die konzentrierte Schwefel-
sdure ist in Williamsschen Flaschen W enthalten, deren Korper 15 cm
hoch ist, der Natronkalk aber in U-formigen Glasréhren N von etwa
6 cm lichter Weite, deren beide Schenkel je 60 cm lang sind, so daf3 die
die Kohlensiure absorbierende Schicht 120 cm in der Linge miBt.
Dabei ist das U-Rohr derart rechtwinklig abgebogen (in Abb. 3 nicht
wiedergegeben), da die eine Hilfte vertikal zu stehen, die andere aber
horizontal auf der Tischplatte zu liegen kommt. An den beiden offenen
Enden ist jedes U-Rohr auf etwa 2 cm verjiungt, damit man es mittels
der Gummistopfen von gew6hnlichen Dimensionen verschliefen kénne.
Mit einer benachbarten Williamsschen Flasche wird das weit hohere
U-Rohr durch eine Glasr6hre verbunden, die vom hochgelegenen Halse
des U-Rohres ausgehend zum horizontal abgehenden Ast der Welliams-
schen Flasche heruntersteigt. Die erwihnten Dimensionen und die
Rohrenform muBiten den Natronkalkgefdflen gegeben werden, einerseits
um den eingefiillten Natronkalk (etwa 1!/, kg) mdoglichst vollkommen
auszunutzen, andererseits um ein angefiilltes Gefd3 auch his zu 18 bis
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24 Stunden lang verwenden zu kénnen. Von den Absorptionsgefdflen
sind in der iiblichen Reihenfolge (vom Tierraum an gerechnet zwei
Flaschen mit konz. H,S O,, zwei U-Rohren mit Natronkalk und wieder
zwei Flaschen mit konz. H,S0,) zwei Systeme nebeneinander aufgestellt.
Dadurch, daB Y-Rohren Y mit je zwei Glashédhnen eingeschaltet sind,
wird es ermdglicht, die beiden Systeme abwechselnd zu benutzen und
die Versuche in Perioden’ von beliebiger Dauer geteilt auszufiihren.
Benachbarte Rohrenendigungen (Metall-Metall, Glas-Glas, Glas-Metall)
sind untereinander durch engpassende Gummischlauchstiicke ver-
bunden. Keine der andersartigen Verbindungen, die im Laufe der
Jahre ausprobiert wurden, hat sich bewahrt.

Yorrichtung zur direkten Bestimmung des Sauerstoffverbrauchs.

In das Kupferrohr, durch das die Ventilationsluft im Zwischenraum
zwischen Kiste K¢ und Kasten Ka gegen den Tierraum stréomt, ist das
Ende einer engeren Rohre O seitlich eingeldtet; sie steigt durch eine
Offnung an die Decke des Kastens und ist dort mit dem Schaft eines
T-Stiickes verbunden; das eine Ende des T-Stiickes ist mit einem Ol-
manometer OM, das andere Ende mittels einer engen Glasrshrenleitung
mit einem komprimierten Sauerstoff enthaltenden Stahlbehilter St
verbunden. Man 148t den Sauerstoff aus dem Stahlbehélter mit einer
Geschwindigkeit einstromen, daB das Ol in beiden Schenkeln des
Manometers vom Anfang des Versuchs bis zu dessen Ende gleich
hoch bleibt.

Der Tierkiifig; Einrichtung zum Sammeln des Harns.

Um zu verhindern, daf das Tier mit der Innenfliche des Kastens,
insbesondere aber mit den Stellen, an denen die Konstantandridhte
auflen angel6tet sind, in Berithrung komme, bzw. diese anwirme, ist
folgende Vorkehrung getroffen. Das Tier hdlt sich nicht frei im Innern
des Kupferkastens 7' auf, sondern in einem Kéfig Ki (Abb.1), der.in den
Kasten hineingeschoben, zwischen sich und der kupfernen Innenwand
iiberall einen Zwischenraum von etwa 21/, cm frei laBt. Seitenwand und
Hinterwand sind aus verzinntem Kupferblech, die gewélbte Decke aus
starkem verzinnten Kupferdraht angefertigt. Die Vorderwand des Kéafigs
fehlt und ist durch eine eingehingte Glastiir G7' (siehe weiter unten)
ersetzt. Auch der Boden fehlt und wird durch ein Drahtnetz ersetzt,
das auf drei zwischen den unteren Réndern des Kifigs ausgespannten
Spangen ruht. Um den vom Tier wéahrend des Aufenthalts im
Kalorimeter entleerten Harn ohne Verlust sammeln zu kénnen, ist
folgende Vorrichtung angebracht. Dadurch, daf die Winde des Kupfer-
kastens 7' vom Boden an gerechnet bis zu einer Héhe von 5 cm beider-

- 19 —



332 P. Héri:

seits 3 cm tief rechtwinklig eingebuchtet sind, Zb in Abb. 1, entsteht
rechts und links je eine 3 cm breite Schiene, deren Linge der Tiefe des
Kastens entspricht; auf diesen beiden Schienen ruht, durch je eine
schmale Ebonitplatte isoliert, der Kéifig, dessen Boden durch das
obenerwihnte Drahtnetz gebildet wird. Durch die obenerwihnte Ein-
buchtung wird auch bewirkt, dafl unter dem Kéfig ein Raum verbleibt,
in dem eine flache, kupferne, innen verzinnte Schiissel so weit hinein-
geschoben werden kann, dafl der vom Hund gelassene Harn, an welcher
Stelle immer er durch die Liicken des Drahtnetzes flieBt, immer in die
Schiissel fillt, und sich unter dem Paraffin6l Pa ansammelt, das man
vor Versuchshbeginn in die Schiissel eingefiillt hat.

Einrichtung zur Registrierung der Bewegungen
des Versuchstieres.

Hauptséichlich um das Versuchstier von der den Tierraum nach
vorn abschlieBenden Spiegelglasscheibe SG' moglichst fern zu halten,
und es doch wahrend der ganzen Versuchsdauer beobachten zu kénnen,
ist an Stelle der fehlenden Vorderwand des Kéfigs eine bis zu drei Viertel
seiner Héhe reichende, von einem breiten Metallrahmen eingefaflte,
leicht ein- und aushédngbare Glastir G7' angebracht (Abb.4). Das

Drahtnetz, auf dem sich das Tier befindet, liegt

74 |  wihrend eines Versuchs nicht auf den oben
i erwahnten Spangen auf, sondern wird bei dem

MR 5 = vorderen Rand durch zwei Stahlspiralen Sp, die
E‘iﬂ 7 bei schweren Tieren stidrker, bei leichten
et DL schwécher genommen werden miissen, etwa
l—r_#—‘ 3 bis 4 cm hoch gehoben, indem ihr oberes

al A l—l— Ende an den oberen Rand des metallenen
Rahmens der Glastiir G 7' festgeschraubt, ihr

Abb. 4. unteres Ende aber in je einen Haken am

vorderen Rande des Drahtnetzes DN ein-
gehingt ist. Auf diese Weise wirkt das Drahtnetz wie ein einarmiger
Hebel, der bei jeder Bewegung des Versuchstieres ein bis zwei pendel-
artige Bewegungen in vertikaler Richtung ausfiihrt, die wie folgt
registriert werden. Ein etwa 15cm langer Schlauch aus schwarzem
Kautschuk Kau (Wanddicke 1 mm, lichte Weite 3 cm) ist an beiden
Enden iber je einen Gummistopfen gezogen; in dem vom Schlauch
und den beiden Gummistopfen eingeschlossenen Raum befindet sich
eine Spirale aus 1 mm dickem Stahldraht, dessen Enden durch den
oberen bzw. unteren Gummistopfen gezogen auBen in je einem Ring
endigen. Bei diesen beiden Ringen ist der Schlauch in vertikaler Stellung
oben und unten in je einen Haken eingehdngt, die an den metallenen
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Rahmen der obenerwéhnten Glastiir 7' bzw. an den vorderen Rand DN
des Drahtnetzes gelotet sind. Eine 6 mm weite Messingrohre M R ist
mit dem einen Ende durch die Bohrung des unteren Gummistopfens
gesteckt, mit dem anderen Ende tritt sie durch den Gummistopfen am
Ansatzstiick der Rohre Au aus dem Tierraum hervor, bei der auch die
Ventilationsluft den Tierraum verliBt; steigt dann durch eine Offnung
auf die Decke des Kastens zu einer Mareyschen Trommel M7 empor
(Abb.1). Das Messingrohr M R besteht aus mehreren Stiicken, die durch
dickwandige Vakuumgummischlauchstiicke miteinander verbunden sind.
Da die Luft im Innern des dinnwandigen Kautschukschlauches, der
Messingréhre und der Mareyschen Trommel ein zusammenhingendes,
abgeschlossenes Ganzes bildet, mufl jede Bewegung des Versuchstieres
bzw. des Drahtnetzes zu einer Volumenverdnderung der eingeschlossenen
Luft bzw. zu einer entsprechenden Bewegung des Schreibhebels fithren,
der die Bewegungen auf einem voriiberrotierenden berufiten Kymo-
graphionpapier Ky registriert.

Yorrichtung zum Arbeiten bei verschiedenen Versuchs-
temperaturen.

Im Zwischenraum zwischen Kasten Ka und Kiste Ki ist die Kiihl-
und Heizvorrichtung untergebracht, die man benutzen kann, um in
dem Tierraum eine gewédhlte Versuchstemperatur konstant zu erhalten.
Doch mufl bemerkt werden, dafl es, wenn durchfiihrbar, zweckméa Biger
und bequemer ist, diese Temperatur im ganzen Raume, in dem das
Kalorimeter untergebracht ist, zu erzeugen; denn, wenn im Innern des
Kastens Ka gekiihlt oder geheizt wird, kénnen infolge etwaiger ver-
schieden rascher Abkiihlung bzw. Erwirmung der Kupferkasten 7
und Ko Thermostréome entstehen, die dann stérend wirken. Die K4ihl-
vorrichtung besteht in einer 14 m langen 12 mm weiten Kupferschlange,
die bei einer Offnung an der rechten Seite des Kastens Ka in dessen
Innenraum eintritt, bei einer anderen ihn verliBt. Die Schlange ist
in Intervallen von je 1cm in ihrer ganzen Lénge mit vertikal auf-
geloteten, 35 mm im Durchmesser haltenden Kupferscheiben versehen;
sie beschreibt vier Windungen entlang der beiden Seitenwénde und
der Hinterwand des Kastens, und ist an den beiden Enden mit je einer
Bleirghre verbunden ; die eine dieser Bleirshren ist an die Wasserleitung
angeschlossen, bei der anderen flieft das Kiihlwasser ab. Als Heiz-
vorrichtung dienen 0,4 mm starke Chrom-Nickelspiralen, die iiber je
einen holzernen Rahmen gespannt, rechts und links in dem Raum
zwischen Kasten Ka und Kiste Kt untergebracht und an die stédtische
Leitung angeschlossen sind. Der Quecksilberbehélter eines Kontakt-
thermometers reicht durch eine Offnung in der Decke des Kastens Ka
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in dessen Innenraum hinein. Dadurch, daf3 ein Relais in den Stromkreis
des auf die gewiinschte Temperatur eingestellten Thermometers ein-
geschaltet ist und den Heizstrom abwechselnd schlieBt und 6ffnet,
werden auch die beiden Kupferkasten bei der gewiinschten Temperatur
erhalten.

Vorrichtung zur Fiitterung des Tieres im Kalorimeter ohne Unterbrechung
des Versuchs bzw. ohne 0ffnung des Tierraumes.

Die Spiegelglasscheibe S@, durch die der Tierraum (Kasten 7')
nach vorn abgeschlossen wird, ist nahe zu ihrem oberen Rande von einer
kreisrunden, etwa 12 cm im Durchmesser haltenden Offnung durch-
bohrt. Durch diese Offnung ist von auflen eine etwa 16 cm lange, aus
11/, mm starkem Messingblech angefertigte, der ganzen Linge nach in
ein oberes und ein unteres Fach geteilte, am &uBeren Ende durch eine
Stirnplatte geschlossene Biichse von quadratischem Querschnitt
(77 em) bis etwa zur halben Linge hineingeschoben. Tiefer 148t sich
die Biichse nicht hineinschieben, da sie etwa in der Mitte ihrer Linge
einen quer auf die Léngsachse aufgeléteten flachen Messingring tragt,
der ringsherum um etwa 1 cm iiber den Rand der Offnung der Glas-
scheibe ragend, diese von auBlen ringférmig bedeckt. Dasselbe ist der
Fall betreffs eines zweiten flachen Messingringes, der von innen her
tiber die in den Tierraum hineinragende Hélfte der Biichse geschoben
ist und die innere Fliche der Glasscheibe lings des Randes ihrer Offnung
ringférmig bedeckt. Dadurch, dafl die beiden Messingringe miteinander
fest verschraubt sind, zwischen Metall und Glas aber auBen und innen
breite, flache Gummiringe eingelegt sind, bildet der Hohlraum der
Biichse mit dem Tierraum ein gegen auflen luftdicht abgeschlossenes

Ganzes.

Durch Stopfbiichsen gedichtet treten zwei 7 mm dicke Messing-
stangen leicht beweglich durch die Stirnwand am auBen befindlichen
Ende der Biichse in ihren Innenraum, und zwar die eine in das obere,
die andere in das untere Fach, und enden in je eine vertikal stehende
11/, mm starke Messingplatte. An dem inneren, im Tierraum befindlichen
Ende der Biichse ist eine Tiir angebracht, die um eine auf den Rand der
Biichsenmiindung aufgelotete Achse drehbar ist. Durch ein enges Loch
in der Platte des oberen Faches tritt ein starker Messingdraht, der mit
dem nach innen zugekehrten Ende in einen kleinen auf die Innenfléche
der Tir aufgeloteten Ring eingehakt und diesseits und jenseits der
Platte (je einige Zentimeter weit von ihr entfernt) ringformig gebogen
ist. Driickt man die obere Messingstange hinein, so stoBt die Platte an
den nach innen zu gelegenen Ring, wodurch die Tiir ge6ffnet und gleich-
zeitig auch das dem Tier zu verabreichende, in geeignete Form gebrachte
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Futter, das vor dem Beginn des Versuchs bei ganz herausgezogener
Stange in das obere Fach eingebracht wurde, in den Tierraum hinein-
gestoen wird. Zieht man die obere Messingstange wieder heraus, so
stoBt die Platte an den nach auBlen zu gelegenen Ring und zieht beim
Draht die Tiir wieder zu. Diese Vorrichtung macht es méglich, dem Tiere
nach Ablauf einer gewissen Zeit ein zweites Mal Futter zu reichen. Zu
diesem Behuf wird vor dem Beginn des Versuchs auch in das untere
Fach Futter eingebracht; will man dem Tier die zweite Portion reichen,
so wird durch Hineindriicken der oberen Messingstange die Tiir der
Biichse wieder ge6ffnet, durch Hineindriicken der unteren Stange aber
das Futter hineingestofen.

Die Berechnung der vom Tier durch Strahlung ausgegebenen Wirme aus der
kompensierenden Wirme.

Ist die Kompensation vollkommen, was daran zu erkennen ist,
daB das Galvanometer keinen Thermostrom anzeigt, so ist, ideale
Gleichheit der beiden Kupferkasten vorausgesetzt, die vom Tier durch
Strahlung abgegebene Wirme gleich 2. w . 0,239 .60 (f, —¢,), wobei
mit 7 die Intensitdt des Kompensationsstromes bezeichnet ist, mit w
der Widerstand, durch den dieser Strom geflossen ist, mit ¢, —¢; aber
die Zeitdauer in Minuten, fir die die Wéirmeproduktion berechnet
werden soll. Nun folgt aber aus dem Fehlen des Thermostromes wohl, daf3
die Temperatur auf beiden Seiten (im Tierraum und beim Kompen-
sationswiderstand) die gleiche ist, jedoch durchaus nicht, daB diese
Temperaturen rechts und links durch dieselbe Menge an ausgegebener
Warme erzeugt wurden; denn auch bei groBter Sorgfalt in der Her-
stellung des Apparats sind Unterschiede in der Isolierung der beiden
Kupferkasten, in der Beschaffenheit und der Anordnung der Lot-
stellen usw. unvermeidbar, und haben zur Folge, dafl die zwei Kupfer-
kasten durch dieselbe ausgegebene Wirmemenge ungleich stark er-
wirmt werden konnen, und umgekehrt, verschieden grofle Wirmemengen
nétig sein kénnen, um die beiden Kasten auf dieselbe Temperatur zu
bringen. Diesen Umstéinden wird man gerecht, indem man am obigen
Ausdruck noch einen Faktor y anbringt, der experimentell ermittelt
werden kann.

Um y bestimmen zu kénnen, wie dies in der erwihnten Mitteilung
ausfiihrlich beschrieben ist, wird auch im Tierraum ein genau be-
kannter Widerstand untergebracht, durch den elektrischer Strom von
regulierbarer und bekannter Intensitit gesendet werden kann. Die
im Tierraume befindlichen Teile der Messingrobhre MR und der zur
Fiitterung des Tieres dienenden Messingbiichse werden mit den beiden
Enden des Widerstandes, ihre auBen befindlichen Teile aber mit
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den Polen einer zweiten Akkumulatorenreihe von 25 Zellen leitend
verbunden, so daB3 durch die Widerstinde im Kompensationsraum und
im Tierraum je ein elektrischer Strom gesendet werden kann, die von-
einander unabhéngig sind. Die gesuchte Wéarme ist dann gleich
Y. 2. w.0,239 (4, —ty).

Andererseits wird es sich nur ausnahmsweise bzw. nur fiir eine
kurze Zeit ergeben, dafBl das Galvanometer, durch das der Thermo-
strom angezeigt werden soll, keinen Ausschlag gibt, d. h. die im
Kompensationswiderstand erzeugte, im obigen Sinne korrigierte
Wiérme genau gleich ist der vom Tier durch Strahlung abgegebenen
Waérme. Von diesen Ausnahmefillen abgesehen wird man immer einen
entweder nach rechts oder nach links gerichteten Ausschlag erhalten,
teils weil die Kompensation nicht vollstdndig gelungen ist, daher das
Galvanometer bei einem bestimmten Ausschlag verharrt, teils aber,
weil die Warmeausgabe des Tieres keine ganz gleichmafige ist, daher
der Ausschlag in einer langsamen oder rascheren Wanderung nach
rechts oder nach links begriffen ist. Diesen Umstédnden wird man durch
das Korrektionsglied o (9, —g;) + 8. g9 (¢, — #;) gerecht, in dem mit g,
bzw. g, der Galvanometerausschlag am Beginn bzw. am Ende des
Versuchs (der Versuchsperiode), mit ¢ der fiir den ganzen Versuch (bzw.
fiir die Versuchsperiode) berechnete mittlere Galvanometerausschlag,
mit ¢, —t; die in Minuten ausgedriickte Zeitdauer des Versuchs (der
Versuchsperiode) bezeichnet ist, « und § aber Konstanten bedeuten.
Und zwar ist o gleich der in Grammkalorien ausgedriickten Steigerung
(Verringerung) der Wérmeproduktion auf der Tierseite, wenn der
Galvanometerzeiger vom Beginn des Versuchs (der Versuchsperiode)
bis zum Ende um 1 mm nach rechts (links) geriickt ist; f aber ist gleich
dem wihrend einer Minute bestehenden Wéarmeplus (Minus) auf der
Tierseite, das auf 1 mm des konstant gewordenen Galvanometer-
ausschlags entfiallt. Die Ermittlung dieser beiden Konstanten ist
ebenfalls in der mehrfach erwahnten Mitteilung beschrieben. Hier sei
nur, um die GroBenordnung dieser Korrektionen zu demonstrieren,
angefithrt, da an dem von mir benutzten Apparat y = 1,067;
o == 47 g-cal; f = 0,60 g-cal.

Beispiel eines im neuen Apparat ausgefiihrten Versuchs.

Um die Leistungsfihigkeit des Apparates zu zeigen, seien nach-
folgend Ergebnisse und Berechnung eines Versuchs angefithrt, der vor
etwa einem Jahre an einem mittelgrofen hungernden Hunde in drei
einander unmittelbar folgenden Perioden von je vierstindiger Dauer
ausgefihrt wurde.  Anfangsgewicht betrug 10389,20 g, Endgewicht
10332,30 g, Anfangstemperatur 38,79, Endtemperatur 38,9° C; Harn
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und Kot wurden im Kéfig nicht entleert. Der kompensierende Strom
hatte die Intensitiat von 0,290 A.

Tabelle I enthilt die auf den Gaswechsel beziiglichen Daten,
sowie die Berechnung des Energieumsatzes aus dem direkt ermittelten
Sauerstoffverbrauch und dem respiratorischen Quotienten; Tabelle IT
die Daten der direkten Kalorimetrie; Tabelle ITI die Berechnung des
Energieumsatzes aus diesen Daten. Diesen Tabellen sei die Berechnung
des Sauerstoffverbrauchs aus den Ausgaben -des Tieres und seiner
Gewichtsveranderung wéahrend der Versuchsdauer vorausgeschickt.
Wie zu ersehen, stimmt der so berechnete Wert mit dem direkt er-
mittelten (in Tabelle IT) auf etwa 39, iiberein. Desgleichen stimmen
die fir den Energieumsatz aus dem Sauerstoffverbrauch berechneten
Werte mit den durch direkte Kalorimetrie erhaltenen sowohl in den
einzelnen Perioden wie auch namentlich in der ganzen Versuchsdauer
gut berein.

Anfangsgewicht . . . . .. ... ... ... ..... 10389,20 g
Ausgaben (CO, und H O) wahrend der ganzen Versuchsdauer
abgezogen . . . . . . ... ... e e e e e e 112,46 g
10276,74 g
Endgewicht . . . . . . . ... .. e e e 10332,30 g
Sauerstoffverbrauch wihrend der ganzen Versuchsdauer . 55,56 g
Tabelle I.
Wi -
Periode \'gg:xsngt COp-Ausgabe 0p-Aufnahme R-Q. prot%]ﬂ?on
g g g Liter keal
I 18,52 18,12 18,03 12,62 0,731 59,1
II 18,30 18,50 17,47 12,22 0,770 577
IIL 19,51 19,51 18,50 12,94 0,767 61,2
Zusammen: | 54,00 | 178,0
Tabedle I11.
Galvanometerausschlag Ventilationsluft
. am Beginn | am Ende durcp- . Luft- | T ~ Tr-
Feriode Pedr?cl)‘de Pe(rii?de scﬁg}xltt- Anderung Liter drlixck ::t'ng warnﬁung
mm mm mm mm mm Hg 0C oC
I —35 —35 |—333| + O 5933 | 755 22,8 3,0
II —35 —28 =35 + 7 6050 | 754 23,9 3,4
III —28 —14 |—308| + 14 6335 | 7h4 24,4 3,8
Biochemische Zeitschrift Band 250. 29



338 P. Hari: Kalorimeter fiir groBere Tiere.

Tabelle I11.
‘Wirmeausgabe
durch Strahlung é" b ] o2 E
s | =2 | BSF F Wiirme-
5. g g = 28 | o¥E & ;; E =4 prod;ﬁei’on
Periode égg = = g 8T 25@0 Egg;,_dgﬁ (a+d+c—d)
S5E| E g B |82 |BES | S85Et
MEp | g S | & g | BE | $5£72
4 M: Mi S @ 5.0 t‘ﬂé 3
& 3 A g B> ,'2 ¥
keal keal kecal keal keal keal keal keal
I 46321+ 0 |—4,80/41,52 || 10,77| 5,02 — 0,38 57,7
II 46,32 |4 0,33|— 4,69| 41,96 || 10,65| 5,86 — 0,38 58,9
I | 46,32 |+ 0,66|— 4,31| 42,67 || 11,34| 6,71 — 038 61,0
Zusammen: 1776

* Fiir die ganze Versuchsdauer berechnet (siehe P. Hdri, diese Zeitschr. 194, 91, 1928)
und auf die Dauer der Periode umgerechnet.

Der erste Aufbau und der oft wiederholte Umbau des Apparates, aus-
gefiihrt in der mechanischen Werkstéitte des Herrn L. Kdves in Budapest,
II. Keletigasse 24, verursachten sehr betrichtliche Ausgaben. Sie wurden
gedeckt durch Zuwendungen von der Ungarischen Akademie der Wissen-
schaften in Budapest, von der Ella Sachs-Plotz-Foundation in Boston, und
von der nach dem Grafen Szécheny: benannten Wissenschaftlichen Ver-
einigung in Budapest. Fiir diese Zuwendungen sei auch an dieser Stelle
bester Dank ausgesprochen.
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Uber den Calciumgehalt
der roten Blutkorperchen im mensehlichen Blute. I.

Von
Zoltan von Gulaesy.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der konigl. ungar. Universitdt
Budapest.)

(Eingegangen am 23. Mai 1932.)

Der Frage, ob die roten Blutkérperchen Calcium enthalten oder
nicht, kommt nicht nur ein theoretisches, sondern auch ein praktisches
Interesse zu; hingt sie doch einerseits mit dem Problem der Ionen- bzw.
Salzpermeabilitit der tierischen Zelle (Zellbaut, Plasmahaut), anderer-
seits mit wichtigen Feststellungen zusammen, die sich auf die unter
gewissen Umstinden pathognomonische Anderung des Calciumgehaltes
des Blutplasmas beziehen. Sucht man sich diesbeziiglich zu belehren,
so wird man bei der Durchsicht der einschligigen Literatur nicht kliiger,
denn in den roten Blutkorperchen fanden Calcium :

in wechselnden Mengen keines
Hamburger! 1909, Rind, etwa 10 mg-%|, Abderhalden * 1897 bis 1898,
Rona-Takahashi® 1911, verschiedene Tiere, verschiedene Tiere
2 — 4 mg-Y, l Lamers 12 1912, Mensch

Heubner-Rona 3 1918, Katze, 0 bis 6 mg-9/, Richter-Quittner 13 1921, ver-
Cowie-Calhoun® 1919, Mensch, Rind 2 bisbmg-?/, schiedene Tiere
Jones-Nye® 1921, Kind, 9 mg-9/, Kramer-Tisdall ** 1922, Mensch
Jones® 1923, neugeborenes Kind, 5 mg-?/y
Cruickshank” 1923, Hund, Kaninchen, 0,3 bis1,3
bzw. 0,3 bis 0,5 mg-/,
Jansen ® 1924, Mensch, 1,2 bis 2,4 mg-9),
Anderson® 1924, Kind, 3,1 bis 5,5 mg-9,
Stanford 10 1925, Mensch, 1,4 bis 3 mg-%),

Hamburger, Zeitschr. f. physik. Chem. 69, 663, 1909.
Rona-Takahashi, diese Zeitschr. 81, 336, 1911.
Heubner-Rona, ebendaselbst 98, 187, 1918.

Cowie-Calhoun, J. of biol. Chem. 87, 504, 1919.

Jones-Nye, ebendaselbst 47, 321, 1921.

Jones, ebendaselbst 49, 187, 1921.

Cruickshank, British J. of exp. pathol. 4, 213, 1923.
Jansen, Deutsch. Arch. f. klin, Med. 144, 14, 1924.
Anderson, British J. of child. des. 21, 33, 1925.

10 Stanford, Biochem. J. 19, 710, 1925.

11 Abderhalden, Hoppe-Seylers Zeitschr. f. physiol. Chem. 28, 521, 1897 und 25, 65, 1898.
12 Lamers, Zeitschr. f. Geburtsh. u. Gynikol. 71, 393, 1912.
13 Richter-Quittner, Wiener Arch. f. inn. Med. 2, 217, 1921.
14 Kramer-Tisdall, J. of biol. Chem. 58, 241, 1922.
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Z.von Guldcsy: Calciumgehalt der roten Blutkérperchen usw. 163

Diese diametralen Gegensitze kénnen nur versuchstechnische
Ursachen haben, und, ohne nach solchen in den einzelnen Mitteilungen
zu fahnden, habe ich eine Reihe von Versuchen zur Iésung des scheinbar
so einfachen und doch so schwierigen Problems ausgefiihrt. Versuchs-
fehler konnen

a) entweder daraus entstehen, daBl die Verteilung von Calcium
zwischen Blutfliissigkeit und Blutkérperchen zu irgendeinem Zeitpunkte
zwischen Blutentnahme und Analyse unkontrollierbare Anderungen
variierenden AusmafBes erfibrt; oder aber

b) daraus, daff die Calciumbestimmungen, wie sie fiir gewShnlich
ausgefithrt werden, wohl fir reine Losungen oder fiir solche, in denen
Calcium bloB von Magnesium getrennt werden muf, geeignet sind, jedoch
in Gegenwart gewisser anderer Aschenbestandteile des Blutes mehr
oder minder versagen. Die unter a) erwihnten Anderungen konnen,
wie man sich leicht vorstellen kann, erfolgen, wenn man die Bestim-
mungen nicht am Plasma, sondern am Serum vornehmen will, und
zu diesem Behufe das Blut gerinnen 148t, und sodann zuwartet, bis das
Serum ausgepreBt wird. Dasselbe gilt auch, wenn man den Calcium-
gehalt der roten Blutkérperchen direkt bestimmen will, und sie zu diesem
Behufe nach der bekannten Vorschrift plasmafrei zu waschen sucht.

Um alle diese Fehlerquellen zu vermeiden, habe ich in einer kleineren
Anzahl im Jahre 1928 ausgefiihrter Versuche den Calciumgehalt der
Blutkdrperchen nicht direkt bestimmt, sondern, wie dies bereits vor mir
manche Autoren taten, aus dem des Vollblutes und des dazugehorigen
Plasmas auf Grund des relativen Volumens des Plasmas und der Blut-
korperchen berechnet. Beziiglich der Analyse hielt ich mich an die Er-
fahrungen und Ratschlége des Herrn Prof. W. L. Winkler in Budapest,
dem fiir die Erlaubnis, mir seine Erfahrungen nutzbar zu machen, auch
an dieser Stelle bester Dank quittiert sei.

A. Mecthodik meiner Versuche.

Frisch der angestauten menschlichen Vena cubitalis durch eine
Punktionsnadel entstrémendes Blut wurde in zwei kleineren Zentrifugier-
réhrchen aufgefangen, die mit geschmolzenem Paraffinum solidum aus-
gegossen waren. Durch scharfes Zentrifugieren konnten auf leichte Weise
je 1 bis 3 ccm Plasma erhalten, mittels einer graduierten Pipette abgehoben
und in kleine Porzellantiegel eingegossen werden. Durch vorzeitiges Ge-
rinnen gingen nur wenige Versuche verloren; allerdings multe so rasch
gearbeitet werden, dafB bis zum Beginn des Zentrifugierens nicht mehr als
etwa 2 Minuten vergingen; nach 2 bis 6 Minuten langem Zentrifugieren
war das Plasma in der Regel noch nicht geronnen. TUnmittelbar nachdem
ich die Blutproben zur Gewinnung des Plasmas aufgefangen hatte, fiillte
ich je 2cem Vollblut in einen dritten und vierten Porzellantiegel, und sog
auch Blut in zwei Hdmatokritréhrchen (iiber letztere siehe weiter unten) auf.

11*
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164 Z. von Gulécsy:

Plasma und Blut in den Porzellantiegeln wurden mit wenig konz. HCL
versetzt, iiber einer kleinen Flamme eingedampft, vorsichtig verascht, der
Rest in einem Gasmuffelofen nicht zu stark gegliiht, in einem Gemisch
von je 10 bis 15 Tropfen konz. HCl und Wasser unter Erwirmen gelost,
durch Watte in ein kleines Becherglas (Fassungsraum 15 cem) filtriert und
mit dem gleichen Volumen Wasser nachgewaschen. Im Filtrat waren alles
Calcium, Magnesium, Eisen und Phosphorsiure gel6st enthalten. Nun
wurde mit soviel konzentrierter Ammoniaklésung versetzt, bis die Fliissig-
keit stark nach Ammoniak roch und sich ein Niederschlag gebildet hatte,
sodann aufgekocht, worauf Eisen als Phosphat und Hydroxyd, Calcium und
Magnesium aber als Phosphat ausfielen; dann wurde so lange am Wasserbad
erwérmt, bis der Geruch nach Ammoniak vollkommen verschwand, 5 Tropfen
10 %iger Essigsdure hinzugefiigt, worauf Calcium und Magnesium voll-
sténdig in Losung gingen, wihrend das Eisen zum groBen Teil als Nieder-
schlag zuriickblieb. Auch das restliche noch in Lésung befindliche Eisen
fiel in Form des basischen essigsauren Salzes aus, als die Fliissigkeit noch-
mals aufgekocht ward. Nun wurde die Flissigkeit, die zu dieser Zeit nur
mehr Calcium und Magnesium gelést enthielt, noch durch 15 Minuten am
‘Wasserbad belassen, durch Watte filtriert, das Filtrat in einer kleinem
Kiristallisationsschale aufgefangen, mit Wasser nachgewaschen und das
Filtrat am Wasserbad eingedampft. Der Trockenriickstand wurde mittels
2 Tropfen 19%,iger Essigsdure und 2 ccn Wasser geldst, durch Watte in
eine Zentrifugierréhre filtriert und mit so viel Wasser nachgewaschen, daf3
die ganze Fliissigkeitsmenge etwa 5cem betrug. Die so beschickte Zentri-
fugierrohre wurde im siedenden Wasserbad erwéirmt und das Calcium durch
tropfenweises Hinzufiigen von 5 Tropfen einer konzentrierten Loésung von
oxalsaurem Ammonium geféllt, dabei die Fliissigkeit nach Zusatz jedes
Tropfens durcheinandergeschiittelt. Nach !/;stiindigem Stehenlassen wurde
zentrifugiert, die {iber dem Niederschlag befindliche klare Flissigkeit ab-
gehoben, der Riickstand in der gewohnten Weise mit dreimal 4 ccm Wasser
gewaschen mit 2 ccm n H,SO, iibergossen und mit n/100 Permanganat
aus einer Mikrobiirette titriert.

Zur Bestimmung des relativen Volumens der roten Blutkérperchen
und des Plasmashabe ichin fritheren Versuchen (1 bis 6) durch Oxalatzusatz
ungerinnbar gemachtes Blut in die bekannten 50 mm langen Hedinschen
Hamatokritrshrchen &lterer Konstruktion aufgesogen und in eine kleinere
Zentrifuge (2000 Umdrehungen) eingesetzt. In den spéteren Versuchen
(7 bis 11) verwendete ich léngere (150 mm), den Kottmannschen nachgebildete
Réhrchen, verdiinnte das Blut durch Nachsaugen einer 2!/, %;igen Bichromat-
16sung und setzte sie in den eigens hierzu angefertigten Rahmen einer
groBeren hingenden Zentrifuge (2500 bis 3000 Umdrehungen). Das Zentri-
fugieren wurde 1 Stunde lang fortgestezt und die Hoéhe des Blutkérperchen-
standes von 10 zu 10 Minuten abgelesen. In diesen letzteren Versuchen
lieB sich der Calciumgehalt der Blutkérperchen wie folgt berechnen.

Ist ‘Cap bzw. Cap der prozentuale Calciumgehalt des Vollblutes bzw.
des Plasmas, Vp das in Prozenten ausgedriickte Volumen des Plasmas,
so entfallen auf die in 100 ccm Blut enthaltenen Blutkérperchen

Capx Vp
Cap— ——~—
100

Es unterliegt aber keinem Zweifel, da3 infolge der Unmoglichkeit, bhéim
Zentrifugieren alles Plasma aus den Zwischenrdumen zwischen den roten

mg Calcium.
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Calciumgehalt der roten Blutkérperchen im menschlichen Blute. I. 165

Blutkérperchen wegzubekommen, das Volumen der Blutkérperchen gréBer,
das des Plasmas aber kleiner gefunden wird, als der Wirklichkeit entspricht.
Dieser Fehler wird ganz oder zum groBen Teile ausgemerzt, wenn man die
am Hématokriten erhaltenen Volumina nach K. Hirota® korrigiert. Die
Berechnung erfolgt aus den zehn Ablesungen, die man wihrend des ein-
stiindigen Zentrifugierens in Absténden von je 10 Minuten vornimmt,
ist aber recht umstédndlich, und 148t sich, ohne einen groferen Fehler zu
begehen, durch eine vom selben Autor angegebene weit einfachere, ab-
gekiirzte ersetzen.

Die einfachere Formel lautet:

t, —t
Korrigiertes Blutkorperchenvolumen — tn—tl’

S —

Ve 7V,

wo t, = Zeitdauer in Minuten bis zum beendeten Zentrifugieren,
t, = Zeitdauer in Minuten bis zur ersten Ablesung,
Vn = Blutkérperchenvolumen nach beendetem Zentrifugieren,
V1 = Blutkérperchenvolumen bei der ersten Ablesung.

B. Besprechungen der Versuchsergebnisse.

Bereits die anfianglichen Versuche (Nr. 1 bis 6, in Tabelle I), die
ja infolge des Oxalatzusatzes, des mangelhaften Verschlusses der Rohr-
chen im Hématokriten &lterer Konstruktion und — hiervon auch
abgesehen — infolge der Unméglichkeit, die gesuchten Volumina genau
abzulesen, mit erheblichen Fehlern behaftet waren, lieBen erkennen,
das die Calciumkonzentration im Vollblute angendihert halb so grop ist, wie
im Plasma desselben Blutes, woraus sich, da ja Blutkirperchen- und
Plasmavolumen angendhert gleich grof sind, schliefen lief, daff in den

Tabelle I.
l Calciumgehalt
Versuch Korrigiertef Volumen der Blutkorperchen,
der Blutkdrperchen | qes Vollblutes | des Plasma enthalten in
100 cem Blut
Nr. %o mg-9/y mg-9/o mg
1 — 42 8,1 -—
2 — 6,1 9,7 —
3 — 6,2 10,7 —
4 — 4,6 9,8 —
5 — 6,2 11,1 —
6 — 44 9,2 —
7 54 6,0 11,9 + 0,5
8 561/, 71 12,0 +1,9
9 51 5,0 11,0 — 04
10 49 72 18,6 +03
11 491/, 7,9 15,1 +0,3
1 J. of Biophysies 1, 233, 1925.
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Blutkorperchen offenbar kein Calcium enthalten sei. Dies ging sicher
oder zum mindesten mit groBter Wahrscheinlichkeit aus spéteren Ver-
suchen (Nr. 7 bis 11 in Tabelle I) hervor.

Sieht man von dem offenbar fehlerhaften Versuch 8 ab, so ergibt
sich klar, daB die Blutkorperchen kein Calcium oder blo§ in solchen
geringen Mengen enthalten, die noch in den Bereich der Fehlergrenzen
der Calciumbestimmung einerseits und der Bestimmung des Blutkorper-
chenvolumens andererseits fallen. Allerdings mufl diese Mitteilung,
da sie sich auf eine verhaltnismifBig kleine Anzahl von beweisenden
Versuchen stiitzt, als eine vorldufige bezeichnet werden. Die Be-
stimmungen werden auch nach anderen Methoden und auch an anderen
Blutarten ausgefitlhrt werden miissen.

Diese Arbeit wurde auf Anregung und unter Leitung des Herrn Prof.
Hadri ausgefiihrt.
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Uber den Calciumgehalt
der roten Blutkoérperchen im mensehlichen Blute. II.

Von

Stefan Schonberger.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der kénigl. ungar. Universitét
Budapest.)

(Eingegangen am 23. Mat 1932.)

Die Angaben iiber den Calciumgehalt der roten Blutkérperchen
waren lange Zeit hindurch recht schwankend und sind es teilweise auch
heute noch. Hamburger! glaubte fest daran, daf die Blutkérperchen
Calcium enthalten, und leitete das von manchen Autoren verzeichnete
Fehlen des Calciums davon her, daB es beim tiblichen Waschen der
Blutkérperchen mit physiologischer Kochsalzlgsung herausgelost wird.
Auch spéter gab es eine ganze Anzahl von Mitteilungen, wonach Calcium
in nicht zu vernachléssigenden Mengen in den Blutksrperchen enthalten
sei. Sofanden viele Jahre spiter Cowie und Calhoun ® ansehnliche Mengen
in den Blutkérperchen des Menschen und des Rindes, Jones3 in denen
von jungen Menschen (Jones’ Angaben sind aber durchaus unglaub-
wiirdig, denn an sieben Knaben fand er hintereinander 12,1, 12,3, 12,3,
12,3, 12,3, 12,3 12,39, im Plasma!). Auf Grund anderer verldBlicherer
Angaben, besonders aber nach Kramer und Tisdalls* Untersuchungen,
scheint diese Frage als dahin erledigt zu sein, daB die roten Blutkérper-
chen des Menschen kein Calcium enthalten. Wenn ich es dennoch unter-
nommen habe, weitere Versuche an Menschenblut auszufithren, geschah
es, teils um den sieben Fillen von Kramer und T'isdall eine gréBere Zahl
zur Seite zu stellen, teils weil die genannten Autoren den Calciumgehalt

! Zeitschr. f. physik. Chein. 69, 669, 1909, zitiert nach Oppenheimers
Handb. d. Biochem. 2. Aufl., 2, 577.

2 J. of biol. Chem. 87, 505, 1919.

3 Ebendaselbst 49, 187, 1921.

4 Ebendaselbst 53, 241, 1922.

— 33 —



168 St. Schénberger :

der Blutkérperchen aus dem des Vollblutes und des Blutserums be-
rechnet haben. Der etwaige Kinwand gegen Kramer und Tisdalls
negative Befunde, daf3 beim Gerinnungsvorgang Stoffe gebildet werden,
durch die die Durchgingigkeit der Blutkérperchen erhéht wird, und
dementsprechend auch ihre Zusammensetzung eine Anderung erfahren
kann, ist zwar gegenstandslos, da man sich ja nicht vorstellen kann,
daB infolge des Gerinnungsvorganges Calcium restlos aus den Blut-
korperchen austreten bzw. in ein calciumreiches Medium, wie es das
Plasma ist, eintreten soll. Da ich jedoch gleichzeitig auch an Hundeblut
gearbeitet habe, und es nach Versuchen, die zurzeit noch nicht reif zur
Veroffentlichung sind, den Anschein hat, dafl Blutksrperchen des Hundes
Calcium enthalten kénnen, habe ich die Versuche auch am Menschen
ausgefiihrt, und zwar den Calciumgehalt der roten Blutkérperchen aus
dem des Vollblutes und Blutplasmas, nicht des Vollblutes und Blut-
serums berechnet.

Denselben Zweck dienten auch die von Guldcsy! ausgefithrten
Versuche, die aber mit einer anderen Methodik wiederholt werden

sollten.
Methodik der Versuche.

Erwachsenen Mannern von etwa 20 bis 24 Jahren wurden etwa 40 ccm
Blut bei der angestauten Vena mediana cubiti entnommen und hiervon
je 10 cem in zwei, je 12 bis 15ccm fassende, zu einer kleinen Zentrifuge
gehorende, mit Paraffin ausgegossene Zentrifugierrohrchen, 15 bis 20 cem
aber in einen gréBeren, ebenfalls mit Paraffin ausgegossenen Porzellantiegel
einflieBen gelassen. Die Zentrifugiergliser wurden in je eine gréBere, etwa
100 cem fassende, zu einer grofleren Zentrifuge gehérende, mit eiskaltem
Wasser angefiillte Zentrifugierrohre eingesetzt, die beiden Rohren méglichst
rasch gegeneinander austariert, und dann mit einer Umdrehungsgeschwindig-
keit von 3500 pro Minute, je nachdem, wieviel Zeit von der Blutentnahme
an gerechnet verflossen war, 4 bis 8 Minuten lang zentrifugiert. Unter-
dessen wurden a) einerseits dem Blut im Porzellantiegel zweimal je etwa
5 cem mittels einer Pipette entnommen und in je einen 50 ccm fassenden,
mit Wasser beschickten, vorher und nachher genau gewogenen MeBkolben
eingefiillt, b) andererseits zwei 15 cm lange Hématokritrohren bis zur Marke
gefiillt, und 2,5%ige Kaliumbichromatlésung nachgesogen. Nun wurde
dem Plasma, das sich inzwischen oberhalb der Blutkérperchensiule in den
kleinen Zentrifugierréhren angesammelt hat, soviel wie mdglich (in der
Regel etwa 2 bis 3 cem) mittels einer Pipette entnommen, und wie oben in
je einen 50 ccm fassenden mit Wasser beschickten, vorher und nachher
genau gewogenen MeBkolben entleert. Die Gewichtsbestimmung der zu
verarbeitenden Proben zog ich der Volumenbestimmung vor, da man,
wenn genau gearbeitet werden soll, die Flissigkeit aus der Pipette langsam
flieBen lassen muf3, wobei aber die Gefahr der Gerinnung eine groBe ist.
Da jedoch der Calciumgehalt immer in Volumengewichtsprozenten an-
gegeben wird, muf3te ich die erhaltenen Gewichte in Volumina umrechnen,

1 Diese Zeitschr. 251, 162, 1932.
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was, ohne einen nennenswerten Fehler zu begehen, stets auf Grundlage des
durchschnittlichen spezifischen Gewichtes des Blutes (1060) und des Plasmas
(1030) geschah.

Da die Berechnung des Calciumgehaltes der Blutkorperchen einerseits
auf den Calciumgehalt des Vollblutes und des Plasmas, andererseits auf
das relative Volumen der Blutkérperchen bzw. des Plasmas gegriindet
ist, muf} letzteres moglichst genau bekannt sein. Es wurde erst 10, dann
aber weitere 50 Minuten lang zentrifugiert und aus den beiden Ab-
lesungen durch Extrapolation nach der einfacheren der beiden Formeln
von Kozo Hirotal das wirkliche Volumen berechnet, das erst nach unend-
lich langem Zentrifugieren héatte erlangt werden koénnen. Die Formel
lautet:

2_ 1

vy 0,

wobei mit » das gesuchte wirkliche Blutkérperchenvolumen, mit v; das beim
erstenmal abgelesene Blutkoérperchenvolumen, mit v, das beim zweitenmal
abgelesene Blutkoérperchenvolumen, mit ¢, die bis zur ersten Ablesung ver-
strichene Zeit in Minuten, mit ¢, die bis zur zweiten Ablesung verstrichene
Zeit in Minuten bezeichnet ist.

Das Calcium im Vollblut und im Plasma wurde nach folgender Methode
bestimmt, die in ihren Einzelheiten nur unwesentliche Neuerungen bietet,
doch in dieser Zusammenstellung noch nicht verwendet wurde. Die Fliissig-
keit in den vier MeBkolben, die die Blut- bzw. die Plasmaproben enthalten,
wird zur EnteiweiBung mit 10 cem Trichloressigséure versetzt und dann,
um das Schéumen zu verhindern, ein Tropfen Oktylalkohol zugefiigt, mit
Wasser auf 50 cem ergénzt, stark geschiittelt, endlich zentrifugiert. Von
der klaren Flissigkeit werden 30 cem abpipettiert, in einem etwa 50 cem
fassenden Becherglas bis zur Briunung eingedampft (168t man den Riick-
stand schwarz werden, so ist er im Wasser nicht mehr vollstindig 16slich).
Zum Riickstand werden 2 ccm einer kaltgeséttigten Losung von essigsaurem
Natrium und 1 cem einer kaltgesattigten Lésung von oxalsaurem Ammo-
nium hinzugefiigt, das Gemisch wird 1 Stunde lang bei Zimmertemperatur
stehengelassen, der Niederschlag von oxalsaurem Calcium auf ein Schottsches
Glasfilter Nr. 15a G 4 (Porenweite kleiner als 7 u) gebracht, das mittels
eines Gummistopfens auf die Miindung einer Saugflasche aufgesetzt ist,
die Mutterlauge mittels der Wasserstrahlluftpumpe abgesaugt, und der
Niederschlag am Glasfilter vier- bis filnfmal mit 2 Y%;iger Ammoniaklésung
gewaschen. Nun wird das Glasfilter mittels eines Gummistopfens auf die
obere Miindung einer Eprouvette von 3 cm lichter Weite aufgesetzt, die,
wie die Saugflaschen, einen seitlich angeschmolzenen Ansatz trigt. Nachdem
dieser Ansatz mit der Wasserstrahlluftpumpe verbunden ist, benetzt man
den Niederschlag von oxalsaurem Calcium mit 3 cem 3 Y iger Schwefelséure,
léft 20 Minuten lang stehen, saugt unter mdoglichst kleinem Druck ab,
wischt dreimal bis viermal mit derselben Menge derselben Schwefelsdure
nach, stellt die Rohren in ein Wasserbad, und 148t, sobald der Inhalt er-
wirmt ist, ein genau abgelesenes Volumen einer n/100 Kaliumpermanganat-
lésung aus einer Mikrobiirette hinzuflieBen, so zwar, dal das Permanganat

1 J. of Biophysics 1, 233, 1925.
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im Uberschul vorhanden sei. Durch Einsetzen in Eiswasser wird die Fliissig-
keit in den Eprouvetten abgekiihlt, ein Kristéallchen Jodkalium hinzugefiigt,
und das durch den Permanganatiiberschul in Freiheit gesetzte Jod mittels
einer frisch bereiteten n/200 Natriumthiosulfatlésung unter Verwendung
einer Stéirkelosung als Indikator titriert.  Der Titer der verwendeten
Losungen wird vor jedem Versuch mittels einer genau eingestellten n/100
Kaliumbijodatlosung kontrolliert. Die Berechnung des in den Blutkérperchen
enthaltenen Calciums geschieht auf Grund folgender Uberlegung. Ist
v das nach Hirota korrigierte Volumen der Blutkérperchen, 100 — Vg = Vp
das des Blutplasmas, Cap der Calciumgehalt des Vollblutes, Cap der des
Blutplasmas, beides in Milligrammprozent ausgedriickt, so ist die Menge
des Calciums, das in Blutkoérperchen aus 100 cem Blut enthalten ist, in
Milligramm ausgedriickt, gleich
Cap.Vp
e S T

Die Ergebnisse der Versuche.

Der Calciumgehalt des Vollblutes und des Plasmas, sowie auch der
auf obige Weise berechnete Calciumgehalt der Blutkorperchen sind in
der Tabelle I enthalten. Um die erhaltenen Daten entsprechend be-
werten zu kénnen, habe ich jedesmal beide in den Parallelversuchen
am Vollblut und am Plasma erhaltenen Werte in die Tabelle eingetragen
und im Tabellenkopf mit a bzw. b bezeichnet. Aus diesen vier Werten
lieBen sich natiirlich vier Werte fir das Blutkorperchencalcium er-
rechnen. Von diesen sind nur zwei in die Tabelle eingetragen, und zwar
ein maximaler und ein minimaler, im Tabellenkopf mit max. hzw.

Tabelle I.
Calciumgehalt
$orf der Blutkorperchen,
Versuch Bl%t?lgi%leerrctﬁ:n- des Vollblutes des Plasmas . enthalten
volumen mg-0/, mg-9/, in 100 cem Blut
mg
Nr un a 1 b a b l max. ] min.
1 425 4,06 3,97 6,90 6,70 +021| +£0
2 431 599 | 590 | 10,10 995 | +033| +0,15
3 398 546 | 484 8,84 872 | 4021 —048
4 49,3 4,70 461 9,48 9,43 —0,08| —0,20
5 51,0 5,01 4,83 9,10 895 | +063| 4 0,38
6 418 726 | 707 | 1248 1192 | +032 | —0,19
7 495 523 | 492 | 10,64 1012 | +012 | — 0,45
8 46,3 7,38 | 660 | 14,42 1412 | —020 | —1,14
9 55,0 383 | 37 8,01 7,10 | +0,7L | +0.24
10 485 6,55 | 622 | 11,16 10,62 | +1,08 | + 0,58
11 54,2 5,62 542 12,20 11,92 +0,17 | —0,16
12 484 5,85 5,72 11,65 11,20 +0,08 | —0,19
13 469 595 | 589 | 10,69 | 10,52 | +027 | +0,12
14 472 5,45 5,18 9,63 9,25 +0,57 | —0,10
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min. bezeichnet. Ersterer ist aus dem gréBeren Vollblut- und kleineren
Plasma-, der zweite aber aus dem kleineren Vollblut- und groBeren
Plasmawert berechnet.

‘Wenn man von den beinahe unvermeidlichen und nicht in Rechnung
zu stellenden Versuchsfehlern absieht, die man bei dem Einmessen der
zu untersuchenden Fliissigkeiten (Blut oder Plasma), beim Féillen des
Calciums, beim Losen des oxalsauren Calciums, bei der Feststellung
des Titers der verwendeten Permanganatlosung und Thiosulfatlésung,
beim Ablesen des Volumens der zur Oxydation verwendeten Per-
manganatlosung begeht, so verbleibt eine recht ansehnliche Fehlerquelle
bei dem Zuriicktitrieren mit der Thiosulfatlésung, welcher Fehler sich
den oben erwahnten beigesellt, und ganz beildufig wie folgt berechnet
werden kann. Verarbeitet man, wie ich es tat, etwa 5 cem Blut mit
einem durchschnittfichen Calciumgehalt von 0,005 %, bzw. etwa 21/, ccm
Plasma mit dem durchschnittlichen Calciumgehalt von 0,010 9, und
verarbeitet dann stets 30 ccm der auf 50 cem verdiinnten Losung, so
hat man es immer mit 0,15 mg Ca zu tun. Schétzt man den beim Titrieren
begangenen Fehler auf etwa !/, Tropfen, gleich 0,025 ccm der 1n/200
Thiosulfatlosung, so bedeutet dies einen Fehler von 0,0025 mg Ca,
d.i. +1,69% des Calciums in der zu titrierenden Losung. Hat man
nun zwei Parallelanalysen, so kénnen diese aus diesem Grunde allein
um 3,2% voneinander verschieden sein. Nehmen wir nun weiter an,
daB das relative Volumen der Blutkérperchen und des Plasmas je
50 9, betrdgt, so erhélt man fiir den Calciumgehalt der in 100 cem Blut
enthaltenen Blutkérperchenlaut der bei der Methodik erirterten Formel:

statt entweder oder
mg mg mg
in 100 cem Vollblut 5,0 4,92 5,08
in 50 cem Plasma 5,0 5,08 4,92
daher in den Blutkdrperchen 0 — 0,16 ‘ + 0,16

Auf diese Weise lassen sich die Minuswerte in meiner Tabelle sowie
in der von Kramer und Tisdall erkliren. Andererseits mufl wiederholt
werden, daf3 Fehler anderer Art weit grof3ere Unstimmigkeiten zwischen
Parallelanalysen hervorrufen kénnen. Dies war in einer ganzen Anzahl
meiner Versuche der Fall. In vielen derselben waren die Ergebnisse der
Parallelanalysen entweder am Vollblut oder am Plasma, oder an beiden
dermafilen voneinander verschieden, daB diese Versuche iiberhaupt
nicht beriicksichtigt werden konnten. Recht groBe Unterschiede finden
sich auch in den in die Tabelle aufgenommenen Versuchen, was daraus,
was hieriiber weiter oben gesagt wurde, verstédndlich ist. Aber auch so
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ist das Endresultat ein eindeutiges. Berechnet man némlich den Mittel-
wert aus allen maximalen und minimalen (teilweise positiven, teilweise
negativen) Werten, so erhilt man fiir das Calcium in den roten Blut-
korperchen aus 100 ccm menschlichem Blute 0,09 mg. Dies wiirde
etwa 29 des gesamten Calciumgehaltes des Blutes ausmachen, ist
aber weniger, als den unvermeidlichen Versuchsfehlern entspricht.
Daher kann mit Fug und Recht gesagt werden, daB die Blutkdrperchen
des erwachsenen Menschen kein Calcium enthalten, wie dies unter anderem
mit grofer Wahrscheinlichkeit aus den Versuchen von Guldcsy her-
vorging.

Diese Arbeit wurde auf Anregung und unter Leitung des Herrn
Prof. Hdri ausgefiihrt.
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Uber die Einheitlichkeit der prosthetischen
Gruppe der Hamoglobine verschiedener Herkunft.

Von
Josef Poldermann.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der konigl. ungar. Universitéat
Budapest.)

(Eingegangen am 7. Juns 1932.)
Mit 1 Abbildung im Text.

Die Frage, ob es nur ein Himoglobin gibt oder mehrere Himoglobine
zu unterscheiden sind, hat im Laufe der Zeiten so manche Wandlungen
erfahren. Als es gelungen ist, den Farbstoff aus den verschiedensten
Blutarten kristallisiert zu erhalten, durfte aus der oft recht verschiedenen
Kristallform auf wesentliche Verschiedenheiten geschlossen werden,
und man kam hiervon erst ab, als es spidter in gewissen Fillen gelang,
die bis dahin als charakteristisch geltende Kristallform durch Um-
kristallisieren zu &ndern. Als weiterhin nachgewiesen wurde, daB
das Hémoglobin welcher Tierart immer unwandelbar 0,349, Eisen
enthélt, und dafl in jedem kristallisierten Oxyh&moglobin auf 1 Molekiil
Himoglobin 1 Molekiil Sauerstoff entfallt, war man iiberzeugt davon,
daB man es im Hdmoglobin ungeachtet seiner Herkunft stets mit der-
selben Verbindung zu tun habe.

Dieser Auffassung wurde ein Ende bereitet durch den an einigen
Himoglobinarten sicher gefithrten Nachweis?, daB im Schwefelgehalt
sehr bedeutende und charakteristische Unterschiede bestehen kénnen
(so z.B. 0,579, im Rinder-, 0,979, im Katzenhdmoglobin). Da der
Schwefel in der Globinkomponente enthalten ist, beruht die Verschieden-
heit der Himoglobine auf Verschiedenheiten der Globine, was auch tat-
séchlich bewiesen wurde 2. Dabei konnte aber die eisenhaltige Komponente
stets dieselbe oder aber ebenfalls verschieden sein. Zur Klirung dieses
Umstandes wurden die nachfolgend beschriebenen Versuche ausgefiihrt.

Oxyhémin (H&matin), die eisenhaltige XKomponente des Oxy-
hamoglobins, ist nicht kristallisierbar, und bietet in der Form des

1 Jolan Valer, diese Zeitschr. 190, 444, 1927 ; Elisabet Timdr ebendaselbst
202, 365, 1928.
2 Emil Kaiser, ebendaselbst 192, 58, 1927.
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bekannten amorphen, schwarzen Pulvers keine Gewihr fiir Reinheit.
Wohl ist dies aber der Fall beziiglich des Chlorhdmins (des fritheren
Himins), das leicht. dargestellt und umkristallisiert werden kann, also
durchaus zuverldssig ist. Am Chlorhdmin erbrachten bisher ausgefiihrte
Untersuchungen weder physikalische, noch aber chemische Unterschiede;
dennoch kann es solche geben, und zwar die sich auf die sterische Kon-
figuration beziehen. Es soll nur an die glinzenden Untersuchungen von
Hans Fischer iiber die vier isomeren Koproporphyrine erinnert werden,
die sich nur in Form ihrer Methylester unterscheidenlassen. Wie bekannt,
ist in jedem der vier Pyrrolkerne des Atioporphyrins, aus dem sich alle
Porphyrine, weiterhin auch Oxyhdmin, Chlorhdmin usw. ableiten
lassen, ein Wasserstoff durch eine Methyl-, ein zweiter durch eine
Athylgruppe ersetzt. Isomerien ergeben sich aber dadurch, daB die
Reihenfolge der substituierenden Methyl- und Athylgruppen eine ver-
schiedene sein kann, einmal z. B. so, dal in dem durch die vier Pyrrole
gebildeten Viererring die Methyl- und Athylgruppen einander stets
wechselnd folgen, ein anderes Mal aber so, daB3 an einer Stelle der Methyl-
Athyl-Konfiguration die Athyl-Methyl-Konfiguration folgt. Da sich
das Chlorhimin (vom eingefithrten Eisen abgesehen) vom Atioporphyrin
durch Ersatz von zwei Athylgruppen durch zwei Vinylgruppen, von
anderen zwei Athylgruppen durch zwei Propionsiurereste ableiten 148t,
sind den obigen dhnliche Isomerien auch beziiglich des Chlorhdmins
denkbar; nur ist die Frage, wie diese nachgewiesen werden konnten.

Von physikalischen Methoden hielt ich die Prifung der Licht-
absorption am geeignetsten; doch nicht die einfache Spektrometrie,
die sich auf Lagebestimmung der Absorptionsstreifen beschrinkt,
sondern die spektrophotometrische Bestimmung der Lichtabsorption
lings einer moéglichst langen Strecke des sichtbaren Spektrums. Denn
auf diese Weise kénnen sich charakteristische Unterschiede auch in
dem Falle ergeben, wenn die Spektrometrie ein zweifelhaftes oder
durchaus negatives Ergebnis liefert. HEs soll diesbeziiglich bloB an das
Oxy- und Kohlenoxydhéimoglobin erinnert werden, die sich spektro-
metrisch nur in einer ganz geringen Verschiebung ihrer beiden Ab-
sorptionsstreifen unterscheiden, wihrend die Extinktionskoeffizienten
an den beiden von Hdifner seinerzeit vorgeschlagenen Stellen des Spek-
trums (565 bis 554 und 542,5 bis 531,56 wu) derart verschieden sind,
daB ihr Quotient am Oxyhimoglobin 1,58, am Kohlenoxydhdmoglobin
aber 1,10 betragt.

Methodik der Versuche.

Da es in diesen Versuchen auch auf allergeringste Unterschiede ankam,
und es immerhin mdoglich ist, daB kleine Abweichungen bei der Darstellung
des Chlorha#mins zu solchen Unterschieden fithren, habe ich streng darauf
geachtet, daB Temperatur, Dauer des Erhitzens, Konzentration der ver-
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wendeten Reagenzien stets dieselben seien. Kristallisiertes Chlorhémin
wurde nach dem bekannten Verfahren wie folgt dargestellt. Mit physiologi-
scher Kochsalzlésung gewaschene Blutkérperchen wurden durch Zusatz
von je !/, Volumen Wasser und Ather himolysiert, die Hémoglobinlésung
nach dem Verjagen des Athers (durch einen Luftstrom) in das dreifache
Volumen von schwach siedendem mit 4,5 g Kochsalz pro Liter versetzten
Eisessig Tropfen fiir Tropfen einlaufen gelassen, noch 10 Minuten lang im
Sieden erhalten, dann abgekiihlt, 24 Stunden lang im Eisschrank belassen,
der Kristallorei nach Dekantieren der dariiber befindlichen Flissigkeit
am Filter erst mit verdiinnter Essigsdure, dann mit Wasser gewaschen,
getrocknet und nach Kriister! umkristallisiert. Zu diesem Behufe wurde
das Chlorhdmin in einem Pyridinchloroformgemisch (3 ccm Pyridin und
10 cem Chloroform pro 1 g Chlorhémin) gelost und in schwach siedenden,
wie oben mit Kochsalz versetzten Eissesig (140 ccm pro 1g Chlorhdmin),
dem unmittelbar vorher 0,5 cem konzentrierte Salzséure hinzugefiigt wurde,
tropfenweise einlaufen gelassen, noch 10 Minuten lang im Sieden erhalten
und weiter wie oben behandelt. Das Trocknen erfolgte in einem mit Schwefel-
séure und festem Atzkali beschicktem Exsikkator.

Die spektrophotometrischen Bestimmungen wurden mittels eines seit
Jahren im Institut benutzten, nach Martens und Griimbaum modifizierten,
Koénigschen Apparats ausgefithrt, der vor etwa 2 Jahren in derselben
Werkstitte neu justiert wurde, in der der Apparat urspriinglich angefertigt
war. Die Kalibrierung erfolgte nach dem Vorgang von G. Neumann?®. Der
Objektivspalt wurde 0,1 mm breit genommen ; der von dem (nicht meBbar
verstellbaren) Okularspalt eingeschlossene Spektralausschnitt hatte in
Rot eine Breite von 15 pu, in Blau eine solche von 5 pu. Als Lichtquelle
diente eine starke Metallfadenglithlampe in Milchglasgehduse. Das Chlor-
hémin wurde in 1 %iger Lauge gelost der Untersuchung zugefithrt und die
Konzentration der Losung so gewihlt, daB an den verschiedenen Spektral-
bereichen trotz verschiedener Lichtabsorption weder die Konzentration
noch aber die Schichtdicke (10 mm) geéndert werden muBite. Hierzu
geeignet wurden Losungen befunden, die 0,018 bis 0,020 g in 100 ccm ent-
hielten. Die Ablesungen wurden in drei Etappen durchgefithrt: zunéchst
in groBen Intervallen léngst des groBten Teiles des sichtbaren Spektrums,
dann in weit engeren Intervallen um das Maximum und Minimum der
Lichtabsorption herum.

Die Ergebnisse der Versuche.

Die Extinktionskoeffizienten wurden in sémtlichen Versuchsreihen,
um verglichen werden zu kénnen, auf 0,10 %, Konzentration der Lésung
bezogen, also in sogenannte spezifische Extinktionskoeffizienten um-
gerechnet. Ehe ich an die Besprechung der in den Tabellen I und IT
zusammengestellten Daten gehe, soll auf einen Umstand aufmerksam
gemacht werden, der mir zunéchst nicht bekannt sein konnte und in
den zu allererst ausgefithrten Versuchsreihen zu einigen Unstimmig-
keiten fithrte. Die Lichtabsorption des in Lauge gelosten Chlorhédmins

1 Zitiert nach Hoppe-Seyler-Thierfelders Handb. d. physiol. u. pathol.-
chemischen Analyse, 9. Aufl., S. 402, 1924.
2 Diese Zeitschr. 248, 208, 1932.
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Tabelle I1I.
Mittelwerte der spezifischen Extinktionskoeffizienten
Mitte des des Chlorhiimins von Gosamt-
Spekiral | Prera | Rind | Schwein | Hund | Katze | DMensch || mittel
i lings des ganzen Spektrums
636,4 4,12 4,19 4,16 4,21 3,97 4,10 4,12
625,5 5,93 5,95 5,94 5,97 5,73 5,81 5,89
610,3 7,00 7,02 7,04 6,87 6,82 6,86 6,93
605,5 6,96 6,99 6,89 6,85 6,86 6,81 6,89
594,9 6,57 6,54 6,45 6,37 6,36 6,33 6,44
587,6 6,31 6,23 6,15 6,15 6,10 6,04 6,16
579,9 6,16 6,07 6,00 5,93 5,99 5,86 6,00
569,9 6,48 (9| 5,95 5,83 5,80 5,72 5,74 5,92
556,9 6,26 6,08 5,98 5,95 6,17 5,88 6,05
537,3 7,19 7,29 7.26 7,33 7,19 7,21 7,24
521,8 8,00 8,19 7,99 7,96 7,85 8,07 8,01
Dasselbe um das Absorptionsmaximum herum.
614,8 6,76 6,93 6,76 6,82 6,77 6,84 6,81
612,1 6,85 6,98 6,83 6,88 6,86 6,93 6,89
610,3 6,97 7,04 6,89 6,94 6,89 6,95 6,95
608,5 6,92 7,02 6,38 6,96 6,90 6,94 6,94
606,7 6,89 6,97 6,85 6,93 6,89 6,87 6,90
605,5 6,88 6,91 6,83 6,89 6,84 6,85 6,87
604,2 6,81 6,81 6,76 6,81 6,82 6,76 6,79
602,5 6,77 6,78 6,73 6,71 6,78 6,72 6,75
Dasselbe um das Absorptionsminimum herum.
581,0 599 | 5,98 6,02 5,91 6,04 594 || 598
579,7 5,96 5,93 5,99 5,88 6,02 5,92 5,95
577,6 5,93 5,91 5,92 5,83 5,98 5,87 5,91
575,5 5,88 5,87 5,90 5,82 591 5,82 5,87
573,4 5,88 5,82 5,86 5,78 591 5,79 5,84
571,83 5,85 5,83 5,87 5,74 5,85 5,76 5,82
569,2 5,84 5,78 5,86 5,74 5,83 5,75 5,80
567,1 5,79 5,77 5,86 5,70 5,86 5,76 5,79
565,0 5,80 5,74 — 5,73 l 5,84 5,81 5,78
562,9 5,85 5,84 — 5,77 5,86 5,83 5,83

hat nidmlich ein Maximum bei etwa 609 und ein Minimum bei etwa
566 pu. LBt man eine solche alkalische Losung stehen, so wird man
bei wiederholten Ablesungen in der Gegend des Maximums auch nach
mehreren Tagen stets denselben Wert erhalten, wéhrend die Licht-
absorption in der Gegend des Minimums und rotwirts davon schon
innerhalb 6 Stunden bedeutend zunimmt, wie dies aus den Extinktions-
koeffizienten in nachfolgender Zusammenstellung ersichtlich ist.

} Bei 605,5 uu ‘ Bei 579,7 e
Sofort abgelesen . . . . 1,36 Sofort abgelesen . . . . . | 1,12
Nach 2 Stunden abgelesen 1,36 Nach !/, Stunde abgelesen 1,13
» 2 Tagen N 1,36 , 6 Stunden » 1,16
s 7 ” ” 1,36 » 24 ” » | 1,19
| » 14 Tagen . | 1,27
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Ich habe daher in allen spiteren Versuchsreihen die Ablesungen
unmittelbar mnach erfolgter Losung in der Gegend des Minimums
begonnen, und die in der Gegend des Maximums zu allerletzt gelassen.

Sieht man von diesen vereinzelten Unstimmigkeiten ab, so zeigten
die Chlorhdminpraparate, die aus dem Blute verschiedener Individuen
derselben Tierart gewonnen wurden, weder in der Lage der maximalen,
bei 609 u w1 gelegenen, und in der der minimalen, bei 566 u 1 gelegenen
Lichtabsorption, noch aber in deren Groéfe Unterschiede, die grofer
gewesen waren, als den zulissigen Versuchsfehlern entspricht. Dasselbe
war aber auch beziiglich der Chlorhdmine aus verschiedenen Blutarten
der Fall, wie dies aus den Daten der Tabelle IT ersichtlich ist, in der fiir
je eine Blutart der Mittelwert berechnet ist. Diese Mittelwerte sind
in Abb.1 zur Absorptionskurve des Chlorhdmins vereinigt, indem die
spezifischen Extinktionskoeffizienten als Ordinaten in ein Koordinaten-
system eingetragen wurden, auf dessen Abszissenachse die Wellenléngen
verzeichnet sind.

o

effizienten
N

2N

N

Soezifische

Lxtinctions-Aoe,
[

/

W60 600 580 560 S0 A
Abb. 1.

o

Es 148t sich mithin sagen, dal die spekirophotometrische Priifung
der verschiedenen Chlorhimine keimen Anhaltspunkt dafir geliefert hat,
dafp die prosthetische Gruppe der wverschiedenen Hdmoglobine eime wver-
schiedene sei, aber auch dafiir nicht, daB solche Unterschiede aus-
geschlossen seien. Denn vor einiger Zeit wurde von Leikola® in diesem
Institut gezeigt, daB das aus Chlorhémin verschiedenen Ursprungs
dargestellte Hamatoporphyrin nicht immer dieselbe Lichtabsorption
aufweist; in verdiinnter Lauge geloste Priparate vom Pferd und vom
Rinde verhalten sich gleich, doch abweichend von Schweinehédmato-
porphyrin. Allerdings klingt es einigermaflen iiberraschend, dafl die
Chlorhdmine gleich seien, die aus ihnen abgespalteten Himatoporphyrine
aber Unterschiede aufweisen sollen; immerhin 1iBt sich aber derlei
als moglich vorstellen.

Diese Versuche wurden auf Anregung und unter Leitung des Herrn
Prof. Hari ausgefiihrt.

1 Diese Zeitschr. 223, 436, 1930.
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Uber die Darstellung
von kristallisiertem Hamoglobin aus Menschenblut.

Von
Zoltan Aszddi.

(Aus dem Physiologisch-chemischen Institut der konigl.-ungarischen
Universitat Budapest.)

(Eingegangen am 23. Juni 1932.)
Mit 1 Abbildung im Text.

Haurowitz ist wohl der erste, dem es gelungen ist, Himoglobin
aus Menschenblut in analysierbaren Mengen darzustellen; allerdings
blieb seine Ausbeute unter 0,5 g pro 100 ccm Blut. Durch Anderung der
Haurowitzschen! Methode bzw. des auch von Haurowitz benutzten
Heidelbergerschen? Vorganges beim Héimolysieren des Blutes gelang
es mir, die Ausbeute wesentlich zu steigern, so, dal ich aus 100 cem Blut,
die den meisten Menschen ohne weiteres entnommen werden konnen,
mit Leichtigkeit durchschnittlich dber 2g, in einzelnen Fillen sogar
iber 4 g umkristallisiertes Himoglobin erhalten konnte. In nachstehen-
der Beschreibung ist iberall in Klammern angegeben, worin sich mein
Vorgang von dem Haurowitzschen bzw. Heidelberger schen unterscheidet.

Rote Blutkorperchen aus defibriniertem Blut (Heidelberger verwendet
Citratblut) werden auf der Zentrifuge mit 1%jiger Na Cl-Losung viermal
gewaschen, mit 1/, Volumen destilliertem Wasser versetzt, auf einige Grade
oberhalb 0 gekiihlt; durch eine diinne Rdéhre wird Sauerstoff (Heidelberger
verwendet ein Gemisch aus vier Teilen CO, und ein Teil O,) durchgeleitet,
1/, Volumen Toluol hinzugefiigt und unter stindiger Durchleitung von
Sauerstoff solange geriihrt, bis das Blut eine pastdse Konsistenz annimmt.
Nun wird das Glasgefal geschlossen, 10 bis 15 Stunden lang im Risschrank
aufbewahrt, dann 4 Stunden lang geschiittelt und im Scheidetrichter
1 Stunde lang im REisschrank belassen. Wihrend dieser Zeit geht die
Scheidung der Stromata von der Hamoglobinlésung vor sich. Letztere
wird abgelassen und mit der Lésung vereinigt, die sich aus der die Stromata,
enthaltenden oberen Schicht durch wiederholtes Zentrifugieren noch gewinnen

1 Hoppe-Seyler’s Zeitschr. f. physiolog. Chemie 186, 141, 1930.
2 Journal of biolog. chemistry 53, 31, 1922.



Z. Aszédi: Darstellung v. kristallisiertem Héamoglobin usw. 213

148t. Die vereinigten Ldsungen werden dreimal durch jedesmal gewechselte,
angefeuchtete Watte filtriert und so von den letzten Stromaresten befreit,
in Dialysierhiilsen (Schleicher und Schill Nr. 579) iiberfithrt und zunéchst
4 bis 5 Tage lang gegen flieBendes Wasser, sodann iiber Nacht gegen
destilliertes Wasser dialysiert. Die auf diese Weise salzfrei gewordene
Lésung wird in Zentrifugierrdhren von etwa 100 cem Fassungsraum ein-
gebracht und in einem Gefriergemisch stark unter den Gefrierpunkt des
Wassers gekiihlt. Sobald auf der Oberfliche der Losung wie auch an den
Wandungen des Glases Eishildung eintritt, wird rasch abzentrifugiert,

Abb. 1.

das zusammengeballte, auch H#émoglobin enthaltende Eis herausgeholt,
die Losung weiter gekiihlt, das gebildete Eis nach dem Zentrifugieren
wieder herausgeholt usf., bis etwa die Hélfte der urspriinglichen Fliissigkeit
in Form von Eis entfernt ist. Die Fliissigkeit, aus der sich zu dieser Zeit
bereits Kristalle in solcher Zahl ausgeschieden haben, daf sie den Boden
der Zentrifugierrchre bedecken, wird ebenso wie das inzwischen auftauen
gelassene, aber gesondert behandelte hémoglobinhaltige Eis stark ab-
gekiihlt, mit 1/, Volumen vorher stark gekiihlten Alkohols versetzt. (Haurowrtz
und Heidelberger verwenden keinen Alkohol), worauf die Bildung massen-
hafter Kristalle in der angereicherten Loésung beinahe sofort, in der
durch Auftauen gewonnenen aber nach einigen Stunden einsetzt und im
Kiltegemisch binnen 10 bis 15 Stunden vollendet ist. Jeder Versuch,
die Kristalle auf dem Filter durch Waschen rein zu bekommen, wie dies
bei der Darstellung des Oxyhdmoglobins aus anderen Blutarten {iblich ist,
miBlingt, da die Kristalle alshald in Losung gehen. Man mu8 sich darauf
beschranken, die Kristalle durch scharfes Zentrifugieren von der Mutter-
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lauge zu trennen, und wiederholt umzukristallisieren, indem man ihre
moglichst konzentrierte stark gekiihlte Losung unter sténdigem Um-
rithren mit dem halben Volumen gekiihlten 25%jigen Alkohols versetzt
und im Eisgemisch stehenlaBt. Zum Schlufl wird die nach AbgieBen der
Mutterlauge verbliebene Kristallmasse wiederholt mit ein wenig eiskaltem
Wasser verriihrt und zentrifugiert.

Am mikroskopischen Préaparat (s. auch Abb. 1) der auf diese Weise
erhaltenen Kristallmasse sind gréBere viereckige Platten, selten auch
feinere Nadeln zu sehen. Die Kristalle sind, wie erwdhnt, sehr leicht in
Wasser 16slich und bieten so manche Eigentiimlichkeiten. Frisch
bereitet und noch in der eiskalten Mutterlauge suspendiert, fallen sie
durch ihre blaurote Farbe auf; 148t man einen Tropfen der die Kristalle
enthaltenden Fliissigkeit lings der Wandung der Zentrifugierrshre in
diinner Schicht herunterflieBen, so sieht man im rasch angesetzten
Spektroskop das charakteristische einbandige Spekirum des reduzierten
Hémoglobins. DaB es sich um solches bhandelt, geht daraus hervor,
daB der Kristallbrei in Wasser gelost beinahe unmittelbar nachher
bereits das typische zweibandige Absorptionsspektrum des Oxyhimo-
globins aufweist. Nicht genug aber, daff das reduzierte Hamoglobin
sich aus Menschenblut so ohne weiteres darstellen 1a3t, wéihrend solches
aus anderen Blutarten bisher nur unter ganz besonderen Bedingungen
kristallisiert erhalten werden konnte. Noch auffallender ist, daff um-
gekehrt das reduzierte Héimoglobin des Menschenblutes, in Oxyhdmoglobin
verwandelt, sichnicht kristallisieren 1ift, wo doch aus den meisten anderen
Blutarten kristallisiertes Oxyh&dmoglobin verhiltnismé Big leicht erhalten
werden kann.




Sonderabdruck
aus ,,Biochemische Zeitschrift'* 252, 387, 1932.
Verlag von Julius Springer, Berlin W 9.

Uber den Schwefelgehalt des Himoglobins des Menschen.

Von
Zoltan Aszddi.

(Aus dem Physiologisch-chemischen Institut der konigl.-ungar. Universitét
Budapest.)

(Eingegangen am 25. Juni 1932.)

Von Valér! und von Timdr? in diesem Institut ausgefiihrte Be-
stimmungen haben sehr wesentliche und teilweise auch charakteristische
Unterschiede im Schwefelgehalt der Himoglobine verschiedenen Ur-
sprungs ergeben (z. B. 0,579, im Rinder- und 0,97 9%, im Katzenhdmo-
globin), woraus sich auch ein verschiedenes Verhéltnis zwischen Eisen-
und Schwefelgehalt berechnen lief (z. B. Fe:S; im Rinder-, Fe: S,
im Katzenhimoglobin). Nachdem es laut meiner vorangehenden Mit-
teilung® mit Leichtigkeit gelang, aus dem Blute einer ganzen Anzahl
von Menschen zur Analyse hinreichende Mengen Himoglobin zu er-
halten, mufite es von Interesse sein, den Schwefelgehalt des mensch-
lichen Himoglobins kennenzulernen; denn hieriiber ist meines Wissens
nur eine Angabe, die von Haurowitz %, bekannt, der in zwei Priparaten
0,44 %, gefunden hat.

Die von Valér und von Timdr benutzte Methode war die ter Meulen-
sche, die sich in ihren Hinden, sowie spdter mir ® sehr gut bewdhrte
und aus dem Grunde sehr empfehlenswert ist, weil sie auch in Sub-
stanzen von so geringem Schwefelgehalt, wie es das Himoglobin ist,
nicht mehr als etwa 0,25 g zur Analyse erheischt. Den Bestimmungen
an meinen Himoglobinpriparaten lieB ich natiirlich Probebestimmungen
an Cystin in der Weise vorangehen, wie dies von Valér mitgeteilt ist,
und erhielt im Durchschnitt von sieben Versuchen 26,99, Schwefel.

1 Diese Zeitschr. 190, 444, 1927.

2 Ebenda 202, 365, 1928.

3 Ebenda 252, 212, 1932.

4 Zeitschr. f. phys. Chem. 136, 141, 1930.

5 7. Aszodi, diese Zeitschr. 212, 102, 158, 1929.
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Da sich aus der Berechnung 26,7 %, ergibt, ist dieses Analysenergebnis
als ein gutes zu bezeichnen.

Um so weniger erfreulich waren meine nach dieser Methode an
Menschenhdmoglobin erhaltenen Ergebnisse, indem weder die an einem
Praparat ausgefiihrten Parallelanalysen, noch aber die an verschiedenen
Priaparaten ausgefilhrten Bestimmungen iibereinstimmende Werte lie-
ferten. Die Ursache dieser Unstimmigkeiten, die weder bei Valér und bei
Timdr im Jahre 1927 bzw. 1928, noch aber bei mir im Jahre 1929 vor-
kamen, ist mir bis auf den heutigen Tag unbekannt geblieben. (Es ist
moglich, daf die bei der Erzeugung des Wasserstoffs, in dem die Substanz
geglitht werden muf, verwendeten Reagenzien, wie Salzsdure und Zink,
zur Zeit als wir sie neuerdings bezogen, gewisse Verunreinigungen
enthielten, durch die das auf Asbest feinverteilte Platin, das als Kata-
lysator dient, geschadigt wurde.) Ich muBite mich also notgedrungen
nach einer anderen Methode umsehen, und lie in zwei bestbekannten
Laboratorien (die eine im Reiche, die andere in Osterreich) Bestim-
mungen nach Carius ausfithren, die aber ein recht kligliches Resultat
gaben: An einem Priparat wurde vom selben Analytiker 0,68, 0,85,
0,73, 0,629, erhalten, an einem anderen Priparat vom einen 1,20,
1,35 %, vom anderen 1,07, 1,119,.

Eine andere Methode ist die von Neumann und Meinertzt. Nachdem
es mir gelungen ist, ihr eine Form zu geben, in der sie zu Schwefel-
bestimmungen in Himoglobin geeignet ist, habe ich alle meine Priparate
nach dieser Methode untersucht.

Etwa 0,6 bis 1,2 g des fein pulverisierten, bis zur Gewichtskonstanz
getrockneten Hémoglobins werden in einem 6'/,cm hohen, oben 6 cm
weiten und etwa 150 cem fassenden Nickeltiegel mit 5 g Kaliumnatrium-
carbonat wund 2!/, g Natriumperoxyd vermischt und bei aufgelegterm
Tiegeldeckel mittels einer kleinen Gasflamme (sonst Verpuffung und Sub-
stanzverlust!) 1 Stunde lang erhitzt, dann abkiihlen gelassen, die zusammen-
gesinterte Substanz mit 2!/, g Natriumperoxyd versetzt, mittels einer
kleinen Flamme eine weitere Stunde erhitzt, die nunmehr zum gréBten
Teil verfliissigte Substanz nach dem Abkiihlen noch einmal mit 2 g Natrium-
peroxyd versetzt und !/, Stunde lang unter stindiger Vergréerung
der Flamme erhitzt, worauf vollstédndige Verfliissigung eintritt. Es soll
nicht lénger erhitzt werden, als bis die rotglilhende Masse eben homogen
geworden ist, da sich sonst allzuviel Nickeloxyd bildet und sehr viel Salz-
séure verwendet werden muf3, um es in Losung zu bringen. Die Schmelze
wird nach dem Abkiihlen in 40 ccm Wasser unter Erwédrmen mittels einer
kleinen Flamme gel6st, wozu in der Regel !/, Stunde nétig ist. Die Fliissig-
keit, die Nickeloxyd suspendiert enthilt, wird in ein 300 ccm fassendes
Becherglas iiberfiihrt, der Tiegel mit etwa 60 ccm Wasser nachgewaschen,
aus einer Biirette vorsichtig (starkes Aufschdumen!) bromhaltige konzen-
trierte Salzséure hinzuflieBen. gelassen, bis die Fliissigkeit gegen Lackmus

1 Zeitschr. f. phys. Chem. 438, 37, 1904.
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sauer reagiert. In der Regel werden etwa 22 bis 23 cem Salzséure verbraucht.
Am Wasserbad belassen, geht das Nickeloxyd auf diese Weise (manchmal
allerdings erst nach einem weiteren Sdurezusatz) in Losung, und man
erhdlt eine schon blaugriin gefirbte Fliissigkeit, in der die rostbraunen
Flocken von Eisenhydroxyd suspendiert sind. Im urspriinglichen Neumann
und Meinertzschen Verfahren ist das Vorhandensein dieses Eisennieder-
schlages nicht vorgesehen; er wird durch Zusatz einiger Kristalle von
salzsaurem Hydroxylamin in Losung gebracht. Die nunmehr ganz klare
grime Losung wird auf 250 cem verdinnt, einige Stunden hindurch im
Wasserbad gelassen, mit einer 1%igen heilen Lésung von Bariumchlorid
solange versetzt, bis kein weiterer Niederschlag von schwefelsaurem Baryt
mehr entsteht, dann unter mehrmaligem Ersatz des verdampften Wassers
24 Stunden lang im Wasserbad belassen, endlich der Niederschlag von
schwefelsaurem Baryt am TFilter gesammelt, gewaschen, verascht und
gewogen.

Um mich von der Zuverlissigkeit des Vecfahrens zu iiberzeugen, habe
ich zundchst Bestimmungen in Na,SO,-Losungen von bekannter
Konzentration ausgefiihrt und gute Resultate erhalten. Sodann fithrte
ich Bestimmungen an kristallisiertem Rinder- und Katzenoxyhidmo-
globin aus, deren Schwefelgehalt von Valér und von Timdr zu 0,58
bzw. 0,97 % gefunden wurde. Die Mittelwerte meiner Bestimmungen
ergaben in vorziiglicher Ubereinstimmung 0,57 und 0,579% bzw. 0,97
und 0,98 %.

In nachstehender Tabelle habe ich die Ergebnisse der an Menschen-
himoglobin in den Jahren 1930 bis 1931 ausgefilhrten Schwefel-
bestimmungen zusammengestellt, wobei zu bemerken ist, dafl Préparat 1
bis 26 einmal, Préparat 27 bis 32 zweimal umkristallisiert wurden.
Das Blut verdanke ich der Liebenswiirdigkeit der Vorstinde verschie-
dener medizinischer Kliniken und Abteilungen, wofiir ihnen auch an
dieser Stelle bestens gedankt sei. Von einer bevorstehenden Blut-
entnahme wurde ich jedesmal verstindigt; und die Venaesektion
wurde erst vorgenommen, als ein Bediensteter unseres Instituts dort
eintraf und die Defibrinierung an Ort und Stelle vornehmen konnte.
In einzelnen Féllen wurde einem Menschen in grofleren Zeitrdumen
zwei bis mehrere Male Blut entnommen, und aus diesem jedesmal
auch Hiamoglobin bereitet: diese von einer Person herriihrenden Héamo-
globinpriparate wurden jedes fiir sich analysiert. Mit a) und b) werden
die von eimer Blutprobe herriihrenden zwei Préparate bezeichnet,
deren eines aus der angereicherten Hamoglobinlosung, das andere aber
aus dem aufgetauten hémoglobinhaltigen Eis (sieche meine voran-
gehende Mitteilung) bereitet wurde.

Es handelt sich insgesamt um 37 Praparate. Hiervon lieferten 22,
also etwa zwei Drittel, Werte, die in recht engen Grenzen, und zwar
zwischen 0,64 und 0,66 %, schwanken; wihrend in 7 Fillen Werte bis
hinauf zu 0,699, und in 8 Fillen bis herunter zu 0,589, gefunden
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Schwefelgehalt des Hémoglobins des Menschen. 391

wurden. Wollen wir nur die 22 Analysen als richtig gelten lassen,
so ist aus ihnen ein Mittelwert von 0,649 9, zu errechnen; 148t man alle,
auch die groBeren und kleineren Werte gelten, so erhilt man einen
ganz dhnlichen Wert, nédmlich 0,648 %,.

Der Eisengehalt meiner Hamoglobinpriparate betrug im Mittel
aller Bestimmungen 0,337 9%,%, also genau so viel wie im Hdmoglobin
aller anderen daraufhin untersuchten Blutarten, woraus sich als kleinstes
Molekulargewicht die bekannte Zahl 16500 errechnen lat. Hingegen
ergibt sich aus dem 0,649%, betragenden Schwefelgehalt als kleinstes
Molekulargewicht 4930 bzw. das Verhéltnis Fegy: S;, und hieraus als
kleinstes Molekulargewicht 3 . 16500 = 49500.

Es ist ja durchaus moglich, daB sich alles dies auch richtig so
verhilt und daB das menschliche Hémoglobin die obige Zusammen-
setzung hat. Doch konnte das nicht gerade einfache Verhéltnis zwischen
Eisen und Schwefel auch dadurch bedingt sein, daf es im menschlichen
Blute zwei oder mehrere Himoglobine von verschiedenem Schwefel-
gehalt? gibt, die nicht nur im Blute verschiedener Menschen, sondern
auch an eimem Menschen zu verschiedenen Zeiten in verschiedenen
Mengenverhéltnissen vertreten sein kénnen. Die erstgenannte Moglich-
keit konnte im Falle des Orosz (Priaparat 17) vorliegen, der stets schwefel-
armes Hiamoglobin hatte; die zweite aber im Falle Firczacz, der bei
einer spiteren Gelegenheit scheinbar schwefelirmeres Hémoglobin
als vorangehend hatte. (Gerade der Fall Firczacz 1aBt aber die kaum
iberwindlichen Schwierigkeiten erkennen, die aus Analysenfehlern
hervorgehen; denn eines der von diesem Kranken herriihrenden Hémo-
globine hatte, zuerst untersucht, einen Schwefelgehalt von 0,68 bzw. 0,68,
spiter aber einen solchen von 0,62 bzw. 0,629%,.)

Als Endergebnis meiner Versuche laBt sich aussagen, daf} das
Himoglobin des Menschen etwa 0,65 %, Schwefel enthdls. Moglicherweise
sind in den roten Blutkirperchen des menschlichen Blutes Hdmoglobine
von verschiedenem Schwefelgehalt enthalten.

1 Siehe die Mitteilung von Herzog und Ldszld, die in dieser Zeitschrift
verdffentlicht werden soll.
2 Sjehe hieriiber auch Valér, 1. c. S. 454.
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Uber die Lichtabsorption des Globinhéimochromogens
und iiber seine Verwendbarkeit zur Bestimmung
des Farbstoffgehaltes des Blutes.

Von
Anna Dénes.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der kénigl. ungar. Universitéit
Budapest.)

(Eingegangen am 20. September 1932.)
Mit 1 Abbildung im Text.

Der seinerzeit als Himochromogen bezeichneten Substanz, erhalten
durch Reduktion von Hémoglobin oder Himin in alkalischer Losung,
kommt seit den Untersuchungen von dnson und Mirsky?! ein erhhtes
Interesse zu, indem diese Autoren zeigen konnten, a) daB es sich
nicht, wie urspriinglich angenommen wurde, um das reine Re-
duktionsprodukt der eisenhaltigen Komponente des Blutfarbstoffs,
sondern um dessen Verbindung mit Globin, dem RiweiBpaarling des
Hiamoglobins, handelt; b) dafl man von ,,Himochromogen* schlechthin
nicht reden kann, da es zahlreiche verschiedene Hémochromogene gibt,
die sich der Reihe nach darstellen lassen, indem man das reduzierte
Hématin aufler mit Globin auch mit anderen stickstoffhaltigen Sub-
stanzen, wie Ammoniak, Pyridin, Nicotin, Hydrazin usw., koppeln
kann. Allen diesen Himochromogenen kommt dasselbe zweibandige
Absorptionsspektrum zu, allerdings mit geringen Unterschieden in
der Lage der Absorptionsmaxima. Doch sei bemerkt, daf diese Unter-
schiede entweder tatsichlich bestehen oder aber vielleicht darauf
zuriickzufithren sind, daf die zur Darstellung von Hémochromogen
verwendeten reduzierenden Stoffe meistens stickstoffhaltic waren,
wie z. B. Schwefelammonium, Hydrazinhydrat usw., daher mit redu-
ziertem Himatin an sich schon Himochromogene gebildet haben
mochten. Aus diesen Ausfithrungen ergibt sich als interessantes Problem
von physiologisch-chemischem Interesse die Bestimmung der Licht-

1 J. of gen. Physiol. 12, 273, 1929.
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absorption des aus Blut bzw. Hidmoglobin verschiedener Tierarten
bereiteten Hémochromogens, des sogenannten Globinhémochromogens,
unter anderem auch mit Ricksicht auf die Moglichkeit, den Himo-
globingehalt einer Blutprobe auf Grund des in Globin-Hémochromogen
verwandelten Hémoglobins zu bestimmen. Awuf diese Probleme beziehen
sich die Untersuchungen, iiber deren Ergebnisse nachfolgend berichtet
werden soll.

A. Versuche an Globinhimochromogen, dargestellt aus Pferde-, Hunde-
und Katzenhimoglobin.

Als Ausgangsmaterial diente frisch bereitetes, kristallisiertes Oxy-
hémoglobin vom Pferd, vom Hund und von der Katze. Die Kristalle wurden
aus Pferde- und Katzenblut nach der Methode von Willstdtter und Pollinger,
aus Hundeblut nach der Methode von Hoppe-Seyler erhalten. Der Kristall-
kuchen wurde mehreremal mit eisgekithltem Wasser gewaschen; nur am
Katzenhdmoglobin konnte das Waschen infolge seiner groBen Loslichkeit
und der geringen Mengen, die ich erhielt, nicht vorgenommen werden.
Aus dem XKristallkuchen, dessen Wasser- bzw. Hémoglobingehalt durch
Trockensubstanzbestimmung ermittelt wurde, habe ich etwa 100 ccm
bis etwa 0,39 ige Loésung bereitet, diese. behufs Reduktion mit Na,S,0,
in Pulverform und mit Lauge bis zu einer Konzentration von 0,6 %, versetzt.
(Die Konzentration des verwendeten Alkalis war innerhalb gewisser Grenzen
nicht von wesentlichem ZEinfluB auf die Lichtextinktion. Ich habe an
demselben Hundehémoglobinpriparat vergleichende Versuche in 0,2-, 0,6-
und 1,2%igen Na OH-Losungen ausgefiihrt und die Unterschiede in den
Extinktionskoeffizienten innerhalb der Fehlergrenzen gefunden.) Damit
die Reduktion eine vollkommene sei, habe ich !/, Stunde lang zugewartet und
dann die kirschroten ILo6sungen, deren Lichtabsorption, wenn sie von dem
Luftsauerstoff bewahrt blieben, tagelang unveréndert blieb, mit Hilfe
eines von Martens und Grimbaum modifizierten Konigschen Spektro-
photometers liangs des Spektralbereiches von 600 bis 500 xu untersucht.

Als Lichtquelle diente eine Metallfadengliihlampe in Milchglasgehéuse.
Der Objektivspalt war stets 0,1 mm breit, der Okularspalt umfaB3te einen
Spektralbereich, dessen Breite im Rot 15, im Blau 5 uu betrug. Bei den
groflen Unterschieden der Lichtabsorption innerhalb dieses Spektral-
bereiches hatte ich die Wahl, um nicht allzu grofle bzw. allzu kleine Werte
zu erhalten, die, wie bekannt, mit groBen Fehlern behaftet sind, entweder
die Konzentration der Losung, oder aber die Schichtdicke zu wechseln. Ich
wihlte letzteres und fithrte die Ablesungen in Schichtdicken von 50 mm
bis hinunter zu 1 mm aus, und zwar an den meisten Stellen bloB in den vier
Quadranten, an den wichtigeren Stellen (z.B. an denen der Maxima)
dreimal in jedem der vier Quadranten.

Da die Loésungen in den verschiedenen Versuchsreihen von sehr
verschiedener Konzentration waren (0,06 bis 0,28 %), muflte die Licht-
absorption, um verglichen werden zu koénnen, in sogenannten spezi-
fischen Extinktionskoetfizienten ausgedriickt, d. h. auf 0,19%, urspriing-
lichen Oxyhimoglobingehalt bezogen werden. Die Konzentration der
untersuchten Lésungen ergab sich a) aus der genau abgewogenen Menge
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Lichtabsorption des Globinh&mochromogens. 381

Tabelle I1.
Mittelwerte der spezifischen Extinktionskoeffizienten des Globinhdmo-
chromogens.
Mitte des Spektral-
ausschnittes vom Pferd vom Hund von der Katze Gesa&él;ltittel-
e
60,8 — 0,029 0,029 0,029
590,8 0,047 0,047 0,041 0,045
579,8 0,081 0,088 — 0,085
568,0 0,324 0,343 0,304 0,324
560,8 — 1,25 1,20 1,23
5b8,4 1,58 1,55 1,56 1,56
557,1 1,69 1,67 1,68 1,68
555,8 1,73 1,71 1,73 1,72
554.8 1,67 1,65 1,68 1,67
553,5 1,59 1,57 1,60 1,59
552,9 1,52 1,50 1,54 1,52
551,7 1,37 1,37 1,39 1,38
5437 0,612 0,608 0,603 0,608
542,3 0,577 0,578 0,566 0,574
541,2 0,555 0,561 0 546 0,554
540,0 0,546 0,547 0,537 0,543
539,0 0,547 0,555 0,538 0,547
537,8 0,561 0,567 0,550 0,559
537,4 — 0,569 0,555 0,562
536,8 0,576 0,581 0,572 0,576
535,2 0,620 0,628 0,610 0,619
534,2 0,646 0,655 0,643 0,648
529,6 0,790 0,792 0,779 0,787
528.5 0,809 0,809 0,801 0,806
528,0 0,815 0,815 0,809 0,813
527,1 0,822 0,823 0,817 0,821
526,1 0,817 0,812 0,809 0,813
525,2 0,802 0,800 0,797 0,800
524,3 0,781 0,778 0,779 0,780
520,5 0,664 0,672 0,668 0,668
5149 0,517 0,510 0,518 0,615
510,0 0,383 — 0,383 0,383
500,4 0,229 — 0,232 0,231

des Oxyhdmoglobins, die dem Kristallkuchen entnommen wurde, und
b) aus dem Trockensubstanzgehalt des letzteren. Zur Bestimmung
des Trockensubstanzgehalts wurden zwei bis drei genau abgewogene
Portionen des XKristallkuchens bei mé#Biger Warme getrocknet, luft-
trocken wieder gewogen, fein pulverisiert, genau gewogene Mengen
des Pulvers bei 105° C im Glycerintrockenschrank bis zur Gewichts-
konstanz getrocknet. Diese spezifischen Extinktionskoeffizienten sind
in Tabelle I, die Mittelwerte von je einer Tierart in Tabelle II
zusammengestellt.

Die Ubereinstimmung der fiir je einen Spektralausschnitt er-
haltenen Werte ist eine recht gute, sei es beziiglich der Versuchsreihen,
die sich auf eine Tierart beziehen, sei es beim Vergleich der Mittelwerte
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382 A. Dénes:

der auf verschiedene Tierarten beziiglichen Daten. Diese Mittelwerte
habe ich als Ordinaten in ein Koordinatensystem eingetragen, auf dessen
Abszissenachse die Wellenldngen verzeichnet sind; auf diese Weise

entstand die in Abb. 1 wieder-

N
BN

§ s & gegebene  Absorptionskurve des
X ; o= i Globinhdmochromogens.
E 2= Aus obiger quantitativer Uber-
Ny / einstimmung folgt unmittelbar die
§ 25— I\ N qualitative: Die Lage der beiden
§ 961 / \'W**/ N Absorptionsmaxima und des da-
89 1 zwischenliegenden Minimums ist,
F§ 92|~ L,:A/ wie schon Anson, Barcroft, Mirsky
=3 %77 600 sv s e G so 5w sz 5gae - und Oinumal gefunden haben, be-
Abb. 1. ziiglich der drei genannten Tierarten

die gleiche. Das eine sehr scharfe
Maximum liegt bei 555,8 i, das zweite weit schwéchere bei 527,1 pu
und das Minimum zwischen den beiden bei 540,0 .  Hoppe-Seyler®
fand die Maxima bei 556,0 und 520,4 yu, L. Lévy® bei 5564 und
520,4 up, 8. Blesczynska* bei 559,8 und 529,0 upe.
Aus den spezifischen Extinktionskoeffizienten, an den Stellen
der beiden Maxima berechnet, ergeben sich fiir das Absorptionsverhéltnis
die Werte Ay = 0,00056814 und Agy;; = 0,001218.

B. Versuche an Globinhimochromogen, dargestellt aus Rinder- und
Menschenhimoglobin.

‘Wihrend, wie vorangehend gezeigt wurde, die Lichtabsorption
des Globinhimochromogens aus Pferde-, Hunde-, Katzenhimoglobin
eine weitgehende Ubereinstimmung zeigt, verhalten sich die aus Rinder-
hiamoglobin bereiteten Hémochromogenlésungen anders, indem anfangs
sogar die parallelen Versuchsreihen sehr bedeutende Unstimmigkeiten
aufwiesen, die erst in weiteren Versuchsreihen, und auch da nicht voll-
kommen, behoben werden konnten. Es zeigte sich némlich, dafi die
Reduktion in alkalischer Losung hier weit langsamer vor sich geht als
an den anderen Himoglobinarten, was sich volllkommen mit der von
Kriiger® zuerst beobachteten Tatsache der auffallend schweren Abspalt-
barkeit der eisenhaltigen Komponente aus Rinderoxyhimoglobin
deckt. Dann ist es aber begreiflich, daf, wenn die Ablesungen nach

1 Proc. Roy. Soc. London (B.) 97, 61, 1925.

2 Zeitschr. f. physiol. Chem. 13, 477, 1889.

3 Ebenda.

4 Recherches sur les Hémochromogénes et sur les Hématines réduites
libres ou combinées. Paris, Imprimerie P. et A. Davy, 1928, §.10.

5 Zeitschr. f. vergl. Physiol. 2, 254, 1925.
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einer halben Stunde begonnen werden, in verschiedenen Versuchsreihen
verschiedenste Werte erhalten werden konnen, da ja die Spaltung des
Blutfarbstoffmolekiils zu dieser Zeit noch nicht vollendet ist bzw. ganz
verschieden weit vorgeschritten sein kann. ‘'Wenn auch nicht tadellose,
doch brauchbare Resultate sind nur zu erhalten, wenn man entweder,
wie bei den anderen Blutarten, 0,6 %, Lauge verwendet, jedoch nicht
1/, 8tunde, sondern mindestens 24 Stunden lang stehen 148t; oder aber,
wenn man eine etwa zehnmal stirkere Lauge verwendet. Unter diesen
Umsténden kénnen aber entweder wihrend des langen Stehens, oder
aber infolge der starken Laugenwirkung Nebenvorginge einsetzen (Neu-
bildung oder Abblassen von Farbstoffen), denen zufolge sich stérende
Unterschiede in den parallelen Versuchsreihen einstellen. Immerhin
gaben aber vier an Rinderglobinhimochromogen ausgefiihrte, hier nicht
niher mitgeteilte Versuchsreihen im Mittelwert einen dhnlichen Verlauf
der Absorptionskurve, wie auf S. 382 abgebildet ist. Namentlich ergab
sich auch, daf sich die zwei Maxima bei 555,8 bzw. bei 527,1 wu, das
dazwischengelegene Minimum bei 540,0 yu, also an denselben Stellen
befinden, wie beziiglich des Pferde-, Hunde- und Katzenglobinhimo-
chromogens gezeigt wurde, und da auch die spezifischen Extinktions-
koeffizienten an diesen Stellen denselben Wert haben: 1,78 bzw. 0,833
bzw. 0,543 (bei den erwihnten anderen Himochromogenen 1,72 bzw.
0,821 bzw. 0,543).

Aus kristallisiertem, nach Aszédi® aus Menschenblut hergestelltem
Hémoglobin wurden ebenfalls Losungen von Globinhémochromogen und
zwar in drei Versuchsreihen hergestellt und ihre Lichtabsorption bestimmt.
Die Divergenzen zwischen den parallelen Werten waren hier teilweise noch
groBer als an Rinderglobinhémochromogen, daher nur das wichtigste Er-
gebnis mitgeteilt sei, darin bestehend, daB3 a) sich die beiden Maxima und
das Minimum wieder an den oben erwiahnten Stellen fanden, b) die spezifi-
schen Extinktionskoeffizienten einen von den obigen etwas abweichenden
Wert haben, und zwar 1,83 bzw. 0,862 bzw. 0,579.

C. Himoglobinbestimmungen im Vollblut auf Grund des Globinhimo-
chromogengehaltes.

Die Spektrophotometrie wurde seinerzeit von Vierordt zur Konzen-
trationsbestimmung von Farbstoffen in verschiedenen physiologischen
Fliissigkeiten, dann von Hifner zur Konzentrationsbestimmung des
Himoglobins im Blute vorgeschlagen. In der Tat lifit sich in reinen
Lésungen von Hamoglobin die Konzentration auf Grund der Gleichung
¢ = ¢4 (wo man mit ¢ die in Gramm ausgedriickte Menge des in 1 cem
der Losung enthaltenen Farbstoffs, mit & der aus den Ablesungen be-
rechnete Extinktionskoeffizient, mit 4 aber eine Konstante, von Vierordt

1 Diese Zeitschr. 252, 212, 1932.
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als Absorptionsverhéltnis bezeichnet) mit hinreichender Genauigkeit
feststellen, jedoch nicht mit derselben Sicherheit im Blute. Die Vor-
bedingung einer solchen Bestimmung ist némlich, daB die Lichtabsorption
aller anderen im Blute anwesenden Farbstoffe im Vergleich zu der des
Hamoglobins vernachlissigt werden kénne, das Blut sich aber in bezug
auf seine Lichtabsorption so verhalte, wie eine Ldsung von reinem
Hamoglobin. Das sichere Kriterium einer solchen Reinheit ist aber das
Verhalten des Quotienten der Extinktionskoeffizienten an zwei be-
stimmten Stellen des Spektrums, und zwar an den beiden bereits er-
wihnten, von Hifner hierfir gewéhlten Stellen 560,8 und 5374 uu.
In reinen Losungen von Oxyhédmoglobin erhilt man fiir diesen Quo-
tienten stets 1,58 bzw. nach spéteren Autoren etwa 1,60, hingegen nach
den KErfahrungen in diesem Institut auch in solchen Blutproben, in
denen sicher alles Himoglobin durch Schiitteln mit Luft oder mit
Sauerstoff in Oxyhimoglobin verwandelt wurde, zuweilen erheblich
geringere Werte. Dann ist aber eine richtige Berechnung der Himo-
globinkonzentration aus den Extinktionskoeffizienten und dem Ab-
sorptionsverhéltnis unméglich. Nun war aber die Moglichkeit gegeben,
daB das im Vollblut enthaltene Hamoglobin, einmal in Hédmochromogen
verwandelt, sich fiir obige Zwecke besser als das Oxyhidmoglobin ver-
wenden 148%; einmal, da seine maximale Lichtabsorption etwa doppelt
so grof ist als die des Oxyhédmoglobins, daher die stérende Wirkung der
fremden lichtabsorbierenden Stoffe halb so grof ins Gewicht fillt,
andererseits, weil z. B. auch die Sorge fiir entsprechende Sattigung
mit Sauerstoff hier entfallt. Als Kriterium der Reinheit kann auch
hier der Quotient der Extinktionskoeffizienten an zwei Stellen des
Spektrums dienen; doch muBten hier andere als die von Hiifner vor-
geschlagenen Stellen gewdhlt werden, da bei 560,8 riue die Absorptions-
kurve des Hédmochromogens sehr steil ansteigt, daher der geringste
Fehler in der Einstellung des erwiinschten Spektralausschnittes an sich
schon zu sehr bedeutenden Abweichungen fithrt. Hingegen ist fir
diese Zwecke das Verhéltnis der Extinktionskoeffizienten an den Stellen
der beiden Maxima, also &555: &597,1, sehr geeignet. Aus den Mittel-
werten der jeweils am Globinh&mochromogen des Pferdes, der Katze
und des Hundes erhaltenen Daten der Tabelle IT lassen sich fiir jenen
Quotienten die Werte 2,10 bzw. 2,12 bzw. 2,07 errechnen. Da der maxi-
male Unterschied zwischen diesen Zahlen nicht mehr als 2,5 9, ausmacht,
ist es durchaus gerechtfertigt, fiir den Quotienten einen Gesamtmittel-
wert von 2,10 einzustellen. (Aus den weniger gut iibereinstimmenden,
an Rinder- und Menschenhdmochromogen erhaltenen Daten lassen sich
die Quotienten 2,16 bzw. 2,11, also ganz dhnliche Werte, errechnen.)

Nun fragt es sich, ob dieser Quotient auch fiir das Globinhimo-
chromogen im Vollblut giiltig ist; denn nur in diesem Falle kann man
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Tabelle I11.

i Himoglobingehalt
Blutart Blut Ver;lllllfnnt €555,8 %5271 2555,8 51,1 in 0/

cem cem a b aus a aus b
1. Hund 0,5 100 1,618 0,784 2,06 18,8 19,1
2., 0,5 100 | 1,621 | 0,798 2,03 188 | 194
3. 0,5 100 | 1539 | 0,743 2,07 17,9 | 182
4 0,4 100 1,191 | 0,575 2,07 17,3 | 175
5 1,5 100 8289 | 1,587 2,07 12,7 | 12,9
6. 0,4 100 | 1415 | 0.685 2,07 20,7 | 20,9
7. 5 . .| 04 100 1,240 0,599 2,07 18.0 18,2
1. Mensch . || 0,4 100 1,132 0,545 2,03 16,4 16,6
2. 0,4 100 1,225 0,585 2,09 17,8 17,8
3. 0,2 50 1,220 0,585 2,09 17,7 17,8
4. .l 0,4 100 1,005 0,476 2,11 14,6 14,5
1. Kaninchen || 0,5 100 1,186 0,568 2,09 13,8 13,8
2. » 0,5 100 1,119 0,534 2,09 13,0 13,0
3. » 0,5 100 1,348 0,654 2,06 15,7 15,9
& . | op5 100 | 1,145 | 0,587 2,13 135 | 131

daran denken, den Farbstoffgehalt des Blutes aus den Extinktions-
koeffizienten an den beiden genannten Spektralstellen mit Hilfe der
fir 4 ermittelten Konstanten zu ermitteln  und so zwei iiberein-
stimmende, daher auch verlifiliche Werte zu erhalten. In Tabelle IIT
habe ich die Ergebnisse einiger Versuche zusammengestellt, aus denen
hervorgeht, dafl der in obigem vorgeschlagene Weg wohl gangbar ist.
Hunden wurde ein genau abgemessenes Volumen Blut entnommen,
mit verdiinnter Lauge entsprechend verdiinnt, mittels Na,S,0, reduziert,
nach einer halben Stunde an den Spektralstellen 555,8 und 527,1 pyu
die Extinktionskoeffizienten bestimmt und deren Quotienten berechnet.
Wie zu ersehen ist, hatten die Quotienten durchweg angenihert den-
selben Wert wie in den an reinen Hémochromogenlsungen angefithrten
Versuchen, woraus gefolgert werden kann, daB an der Lichtabsorption
der Blutproben andere Farbstoffe nicht beteiligt sind. Dementsprechend
konnte auch mit Hilfe der A-Werte und unter Beriicksichtigung der
stattgehabten Verdiinnung der Hémoglobingehalt der Blutproben
berechnet werden, und zwar mit dem Ergebnis, daB dic an den beiden
Spektralstellen erhaltenen Werte miteinander gut, oft vorziiglich iiberein-
stimmten. Des weiteren habe ich auch einige Versuche an Menschenblut
ausgefihrt. Auch hier stimmte der Wert der Quotienten, ob in Lg-
sungen von reinem Hémoglobin, ob in verdiinntem Blute bestimmt,
iiberein, so dafl die Berechnung der Konzentration auch hier an zwei
Spektralstellen moéglich war. Nun hatte ich die Wahl, mit den an Pferde-
Hunde- und Katzenhimochromogen mit grofler Sicherheit ermittelten
A-Werten zu rechnen, oder aber diese Konstanten aus den an Menschen-
Globinhdmochromogen erhaltenen, weniger sicher festgestellten: Ex-
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tinktionskoeffizienten abzuleiten. Ich wihlte den erstgenannten Vor-
gang. Endlich habe ich auch einige Bestimmungen an Kaninchenblut
vorgenommen. Da ich fiir den Quotienten auch hier denselben Wert
erhielt, hielt ich mich fiir berechtigt, der Konzentrationsberechnung
obige A-Werte zugrunde zu legen. Die an beiden Spektralstellen er-
haltenen Werte stimmten gut miteinander iiberein.

In dieser auf Anregung und unter Leitung des Herrn Prof. P. Hdri
ausgefiithrten Arbeit wurde

1. die Lichtabsorptionskurve des Pferde-, Hunde-, Kotzen-Globin-
hémochromogens bestimmt und gleich verlaufend gefunden (Globinhdmo-
chromogen vom Rind und vom Menschen haben einen etwas ab-
weichenden Verlauf);

2. gefunden, daf3 ein Maximum der Lichtabsorption bei 555,8 uu,
ein zwestes bei 527,1 pu, dazwischen ein Minimum bes 540,0 uu gelegen ist ;

3. aus den Extinktronskoeffizienten an den Stellen der beiden
Maxima das Absorptionsverhdlinis (Vierordt) zw Agzssg = 0,00056814,
Ag971 = 0,001218, der Quotient egg55: &5971 2% 2,10 gefunden;

4. gezeigt, daf} aus den an diesen beiden Stellen abgelesenen Extinktions-
koeffizienten und obigen A-Werten der Farbstoffgehalt des Blutes berechnet
werden kann.
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Uber die Verteilung des Zuckers im Blute und iiber die
Zuckerpermeabilitit der roten Blutkéorperchen.

Von
Ladislaus Mosonyi.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der kgl. ung. Universitdt
Budapest.)

(Hingegangen am 25. Okiober 1932.)

Das Problem der Verteilung des Zuckers im Blute zwischen Plasma,
und Blutkérperchen im Zusammenhang mit der Zuckerpermeabilitit
der roten Blutkérperchen scheint an sich nicht sehr verwickelt zu sein
und 148t sich in folgende Kinzelprobleme sondern:

a) Besteht im kreisenden Blute des normalen Tieres kein Unter-
schied im Zuckergehalt der Blutkérperchen und des Blutplasmas,
so muB hieraus geschlossen werden, dafl die Kérperchen fiir den Zucker
leicht und vollkommen permeabel sind; in diesem Falle mufl, wenn man
Zucker in den Kreislauf einbringt, der Zuckergehalt der Blutkérperchen
und des Plasmas nach einer kurzen Ubergangszeit gleich stark erhéht
gefunden werden.

b) Wiirden die Blutkorperchen gewisser Tierarten zuckerfrei
gefunden, so wiirde erwiesen sein, daf diese Blutkérperchen fiir Zucker
nicht permeabel sind.

c) Findet sich ein regelmiBiger Unterschied im Zuckergehalt
der Blutkorperchen und des Plasmas im kreisenden Blute, und stellt
sich dieses Gleichgewicht nach Einbringung von Zucker erst allmahlich
wieder ein, so folgt hieraus, daf die Blutkérperchen fiir den Zucker
schwer permeabel sind. In solchen Fillen kann man aus wiederholten,
in gewissen Zeitrdumen ausgefiihrten gleichzeitigen Zuckerbestimmungen
in Blutkérperchen und Plasma Aufschluf iiber den zeitlichen Verlauf
des Eintritts des Zuckers in die Blutkérperchen gewinnen, indem sich
das Verhiltnis zwischen der Zuckerkonzentration in Blutkérperchen
und Plasma in der einen oder in der anderen Richtung &#ndern muB.

d) Durch gewisse Eingriffe (z. B. Einbringung von Insulin) wird
die Verteilung des Zuckers zwischen Blutkérperchen und Plasma
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gedndert; es 'muf3 untersucht werden, ob diese A'nderung mit einer
geinderten Permeabilitéit der Blutkérperchen in Verbindung gebracht
werden kann oder nicht.

Auf die Literatur iiber die Zuckerpermeabilitit der Blutkérperchen
will ich an dieser Stelle nicht, und auch im weiteren Verlauf dieser
Erérterungen nur ganz kurz eingehen; es sei nur folgendes hervor-
gehoben.

Zuckergehalt und -permeabilitat der roten Blutkérperchen sind Fragen,
die eng miteinander verbunden sind; doch geschieht ihre Feststellung auf
verschiedenen Wegen, denn die erstgenannte Frage bezieht sich auf einen
gegebenen Zustand, die zweitgenannte auf einen in der Zeit verlaufenden
Vorgang. Bezliglich gewisser Blutkérperchenarten ist es auf Grund der
vorliegenden Angaben kaum mdglich, mit Sicherheit anzugeben, ob sie
Zucker enthalten oder nicht, bzw. ob sie fiir Zucker durchlissig sind oder
nicht. Die Schwierigkeiten sind um so gréBer, da sich viele Angaben nicht
auf das Verhalten der in ihrem natiirlichen Milieu, im Plasma, suspendierten
Blutkérperchen beziehen, sondern auf Blutkérperchen, die aus dem Blute
isoliert und mit verschiedenen Lésungen behandelt wurden. DaB es bei
diesem Stande der Dinge, und weil auf den engen Zusammenhang zwischen
Zuckergehalt und -permeabilitét nicht geachtet wird, zu Widerspriichen
kommt, ist nicht zu verwundern; so z. B. daf3 von derselben Blutkérperchen-
art an einer Stelle angegeben wird, daB sie Zucker enchalten, an einer
anderen, daB sie fiir Zucker impermeabel sind! Die Unwahrscheinlichkeit
bzw. der Widerspruch in dieser Angabe ist augenscheinlich.

Nachstehend soll iiber Versuche berichtet werden, die ich an Blut
von Menschen und Hunden unter verschiedenen Versuchsbedingungen
ausgefithrt habe, und die geeignet sind, einiges zur Klirung der ob-
schwebenden Kragen beizutragen. In ihrer Einrichtung lehnen sie sich
an die von Wiechmann! und Rona und Sperling? an.

I. Methodik meiner Versuche.

Als wichtigstes Moment erachtete ich es, die Versuche an unmittelbar
vorher entnommenem Vollblut und daraus bereitetem Plasma, also nicht
etwa an defibriniertem Blute, an gewaschenen Blutkérperchen usw. aus-
zufithren. Das Blut wurde durch Venaepunktion (in der Ellenbeuge am
Menschen, an der unteren Extremitit an Hunden) entnommen; a) ein Teil
(10 cem) des Blutes wurde in eine paraffinierte Schale flieBen gelassen und
dieser die zur Zuckerbestimmung im Vollblut nétigen Mengen entnommen
b) 10 ccm des Blutes wurden ohne jeden gerinnungshemmenden Zusatz in
mit Paraffin ausgegossenen Rohren so lange (5 Minuten) zentrifugiert, bis
etwa 2ccm noch ungeronnenes Plasma abgehoben werden konnten ; ¢) gleich-
zeitig wurde Blut in zwei etwa 150 mm lange, den Kottmannschen dhnliche
Kapillarrshren aufgesogen, mit 2!/, %iger Bichromatlésung im Réhrchen
verdiinnt und 1 Stunde lang scharf zentrifugiert. Aus den nach 10 Mi-
nuten (¢) und nach 1 Stunde (f,) abgelesenem Stande der Blutkérperchen-

 Zeitschr. f. d. ges. exper. Med. 41, 462, 1924.
2 Diese Zeitschr. 175, 253, 1926.
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séulen (v; und v,) konnte das korrigierte Blutkérperchenvolumen auf Grund
folgender, von Hirota® empfohlenen Formel ermittelt werden:

ty—1
V—=-—2""1 |,

da b

) V1

Das Blutkérperchenvolumen, in den Tabellen iiberall als KV be-
zeichnet, diente zur Berechnung des Zuckergehaltes der Blutkérperchen
aus dem des Vollblutes und des Blutplasmas, indem der prozentuale Zucker-
gehalt der Blutkorperchen gleich ist:

100
Blutkérperchenvolum 9,

.0 .0
(Vollblutzucker-% _ Plasmazucker-9, X Plasmavolum A) 100

100 Vollblutzucker-%, — Plasmazucker-%, X Plasmavolum-9%,
- Blutkérperchenvolum-9,

Der Zuckergehalt im Vollblut und im Plasma wurde jedesmal in je
0,1 ccm nach Hagedorn und Jensen bestimmt, und zur Berechnung der
Endergebnisse im Falle héherer Zuckerkonzentrationen die von mir aus-
gearbeitete Tabelle I¥ benutzt.

Es wurden ausgefithrt Versuche: a) an niichternen Menschen und
Hunden, b) mit Zuckerbelastung an normalen Menschen und Hunden,
c) mit Zuckerbelastung an pankreasdiabetischen Hunden, d) Insulin-
versuche an normalen Hunden, e) Insulinversuche an pankreasdiabetischen
Hunden.

In allen diesen Versuchen wurden die Bestimmungen zunidchst an
Menschen bzw. an Hunden im niichternen Zustande ausgefiihrt, sodann
folgte der betreffende Eingriff (Einbringung von Zucker, Einspritzung
von Insulin).

In der jeder einzelnen Versuchsgruppe beigegebenen Tabelle ist das
Ergebnis der direkten Bestimmung der Zuckerkonzentration im Vollblut
und im Plasma, sowie die hieraus berechnete Zuckerkonzentration in den
Blutkorperchen angegeben, ferner die Blutkdrperchenzuckerkonzentration
in Prozenten der Plasmazuckerkonzentration ausgedriickt, und im Text
sowohl wie in den Tabellen iiberall als V.-Zahl (Verhéltniszahl) bezeichnet.

II. Versuchsergebnisse.
a) Verteilung des Zuckers im Blute normaler Menschen und Hunde.

Zur Beurteilung einer etwaigen Einwirkung verschiedener Momente
auf die Verteilung des Zuckers im Blute war es wiinschenswert, zunéchst
ins klare zu kommen, wie diese Verteilung an normalen Individuen be-
schaffen ist, um so eher, da die Ansichten hieriiber auch in den neuesten
Mitteilungen nicht einheitlich sind.

In der Tabelle I sind die Werte zusammengestellt, die ich an gesunden
jungen Ménnern, denen Blut im niichternen Zustande entnommen wurde,
erhielt. Die V.-Zahl betrug im Mittelwert aller Versuche 76; die Zucker-
konzentration ist also in den Blutkérperchen um den vierten Teil kleiner

1 J. of Biophys. 1, 233, 1925.
* Diese Zeitschr. 238, 95, 1931.
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als im Plasma. Ahnliche Verhiltnisse wie an Menschen habe ich auch an
Hunden gefunden, mit dem Unterschied, daBl die Blutkérperchen hier im
Vergleich zum Plasma noch weniger Zucker, und zwar im Mittelwert aller
Versuche 659%, des Plasmazuckers enthalten, in guter Ubereinstimmung
mit Fontés und T'hivolle!, die im Durchschnitt von neun Versuchen 69
erhielten. Die in der Tabelle II zusammengestellten Werte sind dieselben,
die auch in den spéteren Tabellen ITI und VIII als Niichternwerte ent-
halten sind ; sie wurden jedesmal vor dem auf seine Wirkung hin zu unter-
suchenden Eingriff erhalten.
Tabelle I.

Niichternwerte an gesunden Menschen.

Zuckerkonzentration in 0/ ‘ |

Name i i in d. Blut-|| V.-Zahl Bemerkungen
Voﬁrtxﬂut Pl::\nslma. kg{}ré:r-
It |
M.L . ‘\\ 0,088 \ 0,102 | 0,074 ‘ 73 ' 3. XII. 1930; KV. = 509,
C.L . I 0,091 | 0,107 | 0,069 65 12. XII. 1930; KV. = 429,
S. G 0,087 1 0,098 | 0,077 78 13. XII. 1930; KV. = 499,
S.J 0,087 | 0,098 | 0,070 71 31. XII. 1930; KV. = 439,
J. J 0,102 | 0,113 | 0,091 80 6. I 1931; KV. = 519
N. G 0,088 [ 0,100 | 0,075 75 7. I1.1931; KV. = 499,
R.Z 0,104 [ 0,111 | 0,096 86 17. II 1931; KV. = 509,
F.P 0,102 | 0,112 | 0,092 82 18. II. 1931; KV. = 519,
P.J 0,104 | 0,111 | 0,098 88 21. IIL 1931; KV. = 529%
} Mittelwert : 76 H
Tabelle I1I.
Niichternwerte an normalen Hunden.
Zuckerkonzentration in 0/,
Hund ; : ind Blut-|| V.-Zahl Bemerkungen

Voiglut Pl:llsnma kg{]{;&:}r-
Zinnober . 0,104 | 0,128 | 0,083 65 21. XI. 1930; KV. = 51%
Boletta . . 0,096 | 0,131 | 0,062 47 28. XI. 1930; KV. = 519,
Réka . . . 0,080 | 0,116 | 0,058 50 10. XT. 1931; KV. = 629,
0,084 | 0,110 | 0,068 62 19. XI. 1931; KV. = 63%
0,105 | 0,117 | 0,098 84 31. XII. 1931; KV. = 629,
0,101 | 0,137 | 0,082 60 5. I.1932; KV. = 669,
0,114 | 0,134 | 0,100 4 8. I.1932; KV. = 609
Farkas . . 0,093 | 0,101 | 0,088 88 19. I 1932; KV. = 639,
0,100 | 0,126 | 0,080 63 26. I.1932; KV. = 569
Cigény . . 0,108 0,130 | 0,092 71 1. II. 1932; KV. = 589,
0,088 | 0,110 | 0,072 65 3. 1IIL 1932; KV. = 589,
Bandi. . . 0,110 0,123 | 0,096 78 14. 1. 1932; KV. = 489,
0,091 0,111 | 0,072 65 21. II. 1932; KV. = 529
0,093 0,127 | 0,063 50 3. IIL 1932; KV. = 519,
0,095 0,129 | 0,074 b7 17. III. 1932; KV. = 629

Mittelwert : 65

1 C.r.d. 1. Soc. de Biol. 100, 1198, 1929.
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Um nur die neueste Literatur beziiglich des Menschenblutes zu beriick-
sichtigen, sei erwithnt, daB3 der von Sribner und Rappaport® allerdings nur
an drei Menschen erhaltene Wert 80, der von Somogyi? an 36 Menschen
erhaltene aber 77 betriagt, also beinahe dasselbe, wie in meinen Versuchen.
(Bei Somogyi ist nur der reine vergérbare Zucker in Betracht gezogen, nicht
aber die Summe aller reduzierenden Substanzen.) Demgegeniiber seien die
wesentlich abweichenden SchluBfolgerungen von Wiechmann?® naher be-
sprochen. s handelt sich hier um 15 Menschen, an denen fiir die V.-Zahl
90 bis 113 erhalten und hieraus gefolgert wurde, daf3 der Zuckergehalt in
Blutkdérperchen und Plasma des Menschen derselbe sei. Nun ist aber zu
bedenken, daB in 12 von den 16 Blutproben als V.-Zahl bloB 90 bis 97
gefunden wurden, und nur in vier anderen 100 bzw. weit mehr als 100.
Ich stehe nicht an, fiir diese letzteren vier Féalle Bestimmungsfehler an-
zunehmen (wie solche in Serienversuchen kaum zu vermeiden sind, und
sicherlich auch mir untergekommen sind) und auch aus Wiechmanns
Versuchen zu schlieBen, daB die Zuckerkonzentration der Blutkirperchen
kleiner ist als die des Plasmas. Ebensowenig kann ich, wenigstens beziiglich
meiner Versuche Wiechmanns Annahme gelten lassen, wonach der von
ihm bestrittene geringere Zuckergehalt der Blutkorperchen von glykolyti-
schen Vorgéngen herrithrt, denen zufolge in der Blutprobe wéhrend der
Zeit von ihrer Entnahme bis zu ihrer Aufarbeitung Zucker aus den Blut-
korperchen schwindet. Da es mir nidmlich infolge der entsprechenden Mit-
hilfe im Laboratorium mdglich war, zwei Blutproben sofort nach ihrer
Entnahme zur Gewinnung von Plasma zu zentrifugieren, und unterdessen
aus einer dritten Blutprobe je 0,10 cem zur Bestimmung des Vollblut-
zuckers abzumessen, kann angesichts der kaum 1 bis 2 Minuten wihrenden
Zeit, die hierzu benétigt wurde, von einer Glykolyse bei der Vollblut-
analyse keine Rede sein, bei der Plasmaanalyse kommt sie aber iiberhaupt
nicht in Betracht. Aber umgekehrt lassen sich gewisse Bedenken gegen
den Zusatz der die Glykolyse hemmen sollenden Reagenzien in Wiechmanns
Versuchen nicht verschweigen, denn es ist durchaus mdglich, daB diese
Zusédtze die Blutkérperchen bzw. ihre in betreff der Permeabilitdt maB-
gebenden duleren Schichten, ohne eine wirkliche Hémolyse zu verursachen,
derart schidigen, dal ihre Permeabilitat geéndert, z. B. erhéht wird, dem-
zufolge dann einfach infolge des Konzentrationsgefélles aus dem zucker-
reichen Plasma mehr Zucker in das Innere der zuckerédrmeren Blutkérper-
chen gelangt, und Wiechmann auf diese Weise zu den héheren V.-Zahlen
kommt.

Beziiglich des Mechanismus der von den oben genannten Autoren und
von mir gefundenen eigentiimlichen Verteilung des Zuckers gibt es mehrere
Moglichkeiten. So kénnte man daran denken, daB3 vielleicht die Blut-
koérperchen einen Teil des Zuckers in gebundenem Zustande enthalten
und dieser Anteil der Bestimmung durch Reduktion entgeht. Da nun
Réna in seinen berithmt gewordenen Versuchen mittels der Kompensations-
dialyse bewiesen hat, daB es auBer dem dialysablen keinen Zucker im
Blute gibt, kommt diese Moglichkeit nicht in Betracht.

Dann wiére eine Verteilung im Sinne des bekannten Henryschen Gesetzes
moglich, denn Plasma und Blutkoérpercheninhalt sind, wenn auch beide

1 Zeitschr. f. d. ges. exper. Med. 71, 314, 1930.
2 J. of biol. Chem. 78, 117, 1928.
3 l.c.
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wisserige  Fliissigkeiten, doch von verschiedener Zusammensetzung und
verschiedenem Trockensubstanzgehalt (etwa 107, im Plasma, und iiber
30% in den Blutkérperchen), und diese Unterschiede kénnen eine ungleiche
Konzentration des Zuckers in den beiden Medien bedingen. Auch ist es
moglich, daB infolge der Oxydationen, die in den Blutkérperchen ebenso
wie in den anderen Korperzellen vor sich gehen, fortdauernd Zucker aus
ihnen verschwindet, und infolge ihrer — schon von Fontés und Thivolle!
betonten — schweren Zuckerpermeabilitédt nur langsam bzw. immer ver-
spatet vom Plasma her ersetzt wird. Anders im Plasma, aus dem zwar
Zucker ebenfalls sténdig verschwindet, doch nicht etwa infolge rasch
verlaufender Oxydationsvorginge, sondern infolge des Abflusses gegen
die zuckerhungrigen Korperzellen; dieser Zuckerverlust wird aber vom
Glykogenlager her rasch und stindig ersetzt. Ist diese Annahme richtig,
so handelt es sich (bei ein fiir allemal gegebener Zuckerpermeabilitidt der
Blutkérperchen) um ein dynamisches Gleichgewicht, dadurch charakterisiert,
daB die Zuckerkonzentration in den Blutkdrperchen des Menschen und des
Hundes stets geringer ist als im Plasma.

b) Verteilung des Zuckers bei Zuckerbelastung.

Durch die wvorangehend beschriebenen Versuche ist die Tatsache
erwiesen, daf3 die Blutkérperchen vom Menschen und vom Hund Zucker
enthalten, wenn auch weniger als das Plasma ; daher sie fiir Traubenzucker
permeabel sein miissen. Uber den Grad der Permeabilitit sagen sie aber
nur wenig aus. Mehr Auskunft war aus nachfolgenden Versuchen zu er-
halten, in denen an Hunden die Bestimmungen erst im niichternen Zustande
ausgefiihrt, sodann in gewissen Zeitabstdnden nach peroraler Einfuhr von
Traubenzucker (50 g in 300 ccm Wasser geldst) wiederholt wurden. Be-
trachtet man die in Tabelle ITI zusammengestellten Daten, so fallen mehrere
Momente auf: a) die Zuckerkonzentration ist sowohl in den Blutkérperchen
wie auch im Plasma 40 Minuten nach Einbringung des Zuckers betréchtlich
angestiegen, b) bis zum Ende der Beobachtungsdauer ist sie zwar wieder
abgefallen, doch steht sie nach diesem Abfall noch immer héher als zu
Beginn des Versuchs; c) im Plasma steigt der Zuckergehalt steiler an und
erreicht sein Maximum frither als in den Blutkérperchen, so daB in den
letzteren ein hoherer Wert noch zu einer Zeit bestehen kann, wo der Abfall
im Plasma bereits begonnen hat. Als Ausdruck dieser Vorgéinge sieht man
die V.-Zahl in der ersten nach der Glucoseeinfuhr ausgefiilhrten Bestimmung
unter den Anfangswert sinken, spidter aber iiber jenen Wert, ja iiber 100
ansteigen, zum Zeichen dessen, daf nun der Zuckergehalt der Blutkérperchen
hoher ist als der des Plasmas, wie dies auch von John? am Menschen ge-
funden wurde, wéhrend Rona und Sperling® in ihren an Kaninchen aus-
gefilhrten Versuchen dergleichen nur fanden, nachdem sie den Tieren
Insulin eingespritzt hatten. Der Umstand, dafB die Zuckerkonzentration
in den Blutkérperchen langsamer als im Plasma ansteigt, ist nicht anders
zu deuten, als daf3 sie fiir Zucker schwer permeabel sind. Auf dieselbe Weise
148t sich erkléren, daf spéter die Zuckerkonzentration in den Blutkérperchen
groBer ist als im Plasma. Sobald ndmlich der ZufluB des resorbierten
Zuckers vom Darm in das Plasma aufhért, ist nicht nur-der weiteren Zu-
nahme der Zuckerkonzentration daselbst ein Ende gesetzt, sondern es

1le.
2 The J. of laborat. a. Clin. Med. 15, 713, 1930.
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Tabelle I11.

Zuckerbelastung an normalen Hunden.

Zuckerkonzentration
in 0/
Hund Zeitpunkt . . in den ||V-Zahl|| Bemerkungen
im im Blut-
'Vollblut| Plasma | kérper-
chen
Réka || Vor Dextrose 0,080 0,116 | 0,058 50 10. XT. 1931
40’ nach Dextrose | 0,126 {0,205 | 0,094 46 || 35 g Dextrose
80" ,, . 0,104 | 0,164 | 0,100 60 || KV. = 629
Vor Dextrose 0,084 | 0,110 | 0,068 62 19. X1. 1931
40’ nach Dextrose | 0,103 0,141 | 0,082 58 || 50 g Dextrose
80" ,, ' 0,100 | 0,125 | 0,086 69 | KV.= 639
1200 ,, ' 0,102 | 0,152 | 0,073 48
Farkas || Vor Dextrose 0,100 | 0,126 | 0,080 63 26. 1. 1932
40’ nach Dextrose | 0,133{0,170| 0,104 61 || 50 g Dextrose
80" ,, ' 0,148 | 0,152 | 0,146 96 || KV. = 569,
1200 ' 0,106 | 0,099 | 0,112 | 113
180" ,, ' 0,096 | 0,093 | 0,099 || 106
Cigdny | Vor Dextrose 0,088 | 9,110 | 0,072 65 3.1I1. 1932
40’ nach Dextrose |/ 0,124]0,204| 0,067 33 || 50 g Dextrose
80" ,, ’s 0,140 0,192 | 0,103 63 | KV.= 589,
1200, ' 0,108 0,118 | 0,101 86
Bandi Vor Dextrose 0,091 0,111 | 0,072 65 21. 1I. 1932
40’ nach Dextrose |/ 0,157|0,211| 0,106 50 || 50 g Dextrose
80" ,, ' 0,128 0,162 | 0,096 60 || KV.=519%
1200, ' 0,134 10,129 | 0,139 107
180" ., s 0,116 0,118 | 0,114 97

beginnt sofort ihr Abfall infolge des Abflusses des Zuckers gegen die Gewebe.
Dadurch kommt es wohl nur fiir eine ganz kurze Zeit zu einem Ausgleich
der Zuckerkonzentrationen in Plasma und Blutkérperchen (V.-Zahl = 100!).
Diesen Zeitpunkt durch Bestimmungen zu erfassen, koénnte nur durch
einen ganz unwahrscheinlichen Zufall gelingen, denn im néchsten Augenblick
machen sich schon die Folgen der schweren Permeabilitét der Blutkorperchen
geltend. Waren sie ndmlich fiir Zucker leicht permeabel, so wiirde aus ihnen
Zucker mit derselben Geschwindigkeit in das Plasma hiniibertreten, wie
er aus diesem gegen die Gewebe abstromt; infolge der schweren Permeabilitat
ist dies aber nicht méglich, was eben zur Folge hat, daB der Blutkérperchen-
zucker sich einige Zeitlang tiber dem Niveau des Plasmazuckers erhalten
kann.

Von vier an Menschen ganz é&hnlich angelegten Versuchen ist einer
infolge Analysenfehlers miB3gliickt; ein zweiter wies ganz und gar unmégliche
Werte auf, daher in Tabelle IV nur die Daten von zwei gelungenen Ver-
suchen mitgeteilt sind. Es geht aus ihnen hervor, da8 80 bzw. 120 Minuten
nach der Zuckereinfuhr die Zuckerkonzentration in den Blutkérperchen
hoher war als im Plasma, ganz dhnlich, wie dies auch von Wiechmann
beziiglich des Menschen beschrieben ist.
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Tabelle IV.
Zuckerbelastung an gesunden Menschen.
Zuckerkonzentration
in 0/,
Name Zeitpunkt im im iglgg_n ZZﬁl Bemerkungen
Vollblut| Plasma | korper-
chen
R.Z. Vor Dextrose 0,104 | 0,111 { 0,096 86 17. I1. 1931
40" nach Dextrose ||0,137| 0,151 | 0,125|| 82 || 50 g Dextrose
80" ,, ' 0,117 0,113 | 0,121 || 107 | KV. = 509,
1207 ,, ' 0,107 | 0,104 | 0,108 104
F.P. Vor Dextrose 0,102 | 0,112 | 0,092 &2 18. IT. 1931
40’ nach Dextrose 0,107 | 0,128 | 0,087 68 || 50 g Dextrose
80" ,, ' 0,098 | 0,098 | 0,098 100 | KV. = 519
1207, 5 0,096 | 0,094 | 0,098 || 104

Es folgt aus diesen Versuchen nicht nur die Tatsache der Zwucker-
permeabilitdt der Blutkorperchen, sondern auch, daf sie fir Zucker schwer
permeabel sind. Auf Grund dieser schweren Permeabilitit kénnen sonst
schwer deutbare Unterschiede im Zuckergehalt vom Plasma und Blut-
kérperchen erkldrt werden.

c) Verteilung des Zuckers vm Blute diabetischer Menschen.

Durch die auch gegenwirtig noch gar mnicht geklirten kausalen Be-
ziechungen zwischen dem diabetischen Kohlenhydratstoffwechsel und den
Einzelvorgéngen im Zelleben wurden mehrere Forscher dazu veranlafBt,
die Zuckerverteilung im Blute bei Diabetes zu untersuchen. Awuch ich
fithrte solche Versuche aus, und zwar einerseits an ambulanten Diabetikern,
die dem Institut zugeschickt wurden, andererseits an Hunden, an denen
vorher die Totalexstirpation des Pankreas vorgenommen wurde. Es haben
sich hierbei wesentliche Unterschiede zwischen dem Verhalten des Menschen-
und Hundeblutes ergeben.

Aus den an sieben Minnern erhaltenen, in Tabelle V zusammen-
gestellten Ergebnissen geht hervor, daf sich der Diabetiker beztiglich der
Verteilung des Zuckers in seinem Blute vom Gesunden nicht wesentlich wunter-
scheidet: der Mittelwert der V.-Zahl betrug an Gesunden 76, am Diabetiker
betréagt sie 83. Ein Zusammenhang zwischen den recht stark schwankenden
Einzelwerten und der Hoéhe des Blutzuckers ist nicht deutlich nachzuweisen,
obzwar es auffallen muB, daB der einzige durch seine Niederheit von den
anderen stark abweichende Wert gerade in einem der beiden Versuche
vorkommt, in denen die Blutzuckerkonzentration weit hoher war als in
allen anderen Versuchen. (Hieriiber siehe noch weiter unten!) Der Mittel-
wert, den ich aus Wiechmanns an 43 Diabetikern ausgefithrten Versuchen
berechnet habe, betragt 77, ist also sehr &hnlich dem von mir an Diabetikern,
wie an Gesunden, gefundenen. Wenn Wiechmann sagt, daf am Diabetiker
die Verteilung eine andere ist als beim Gesunden, so riihrt dies davon her,
daB er am Gesunden die Zuckerkonzentration — wie ich ausgefiihrt habe —
unrichtigerweise im Blutkérperchen und Plasma des Gesunden gleich grof3
gefunden hat.
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Tabelle V.

‘Niichternwerte an diabetischen Menschen.

Zuckerkonzentration in 0/,
Name : i in d. Blut-|| V,-Zahl Bemerkungen
Voﬁlll)lut Pla,rsnma kgﬁ%‘l‘nr'
T
K. L 0,114 | 0,119 | 0,108 | 90 || 5. IIL 1931; KV. = 449,
L. S 0,127 0,134 0.117 87 11. TIII. 1931; KV. = 429
F.M 0,143 0,161 0,120 74 12, II 1931; KV. = 449,
K. J 0,171 0,182 | 0,158 87 14. TIL 1931; KV. = 469,
S. 0 0,185 0,187 0,182 97 6. III 1931; KV. = 439,
P.L 0,263 0,290 | 0,232 80 5. TIL 1931; KV. = 459
K. BE 0,265 | 0,305 | 0,207 68 4. IIT 1931; KV. = 419,
Mittelwert : 83

d) Verteilung des Zuckers im Blute pankreasdiabetischer Hunde.

Anders zu beurteilen sind die in Tabelle VI zusammengestellten Er-
gebnisse der an drei Hunden nach Totalexstirpation des Pankreas aus-
gefiihrten Versuche; es waren dies drei von den fiinf Hunden, deren
Niichternwerte im gesunden Zustande an der Hand der Tabelle IT be-
sprochen wurden. Wie dort erwéhnt, betrug in den an den normalen
Hunden ausgefithrten Versuchen die V.-Zahl im Mittel 65; im pankreas-
losen Zustande betragt sie weniger, blo8 51. Da bei den starken Schwan-
kungen ein Vergleich von Mittelwerten vielleicht als unstatthaft erachtet

Tabelle V1.
Niichternwerte an pankreasdiabetischen Hunden.
Zuckerkonzentration in 0/,
Hund ; s in d. Blut-|| V.-Zahl Bemerkungen
VoHrl;l ut Pl:;glm a | B gﬁ%‘f‘r'
Farkas 0,225 | 0,365 | 0,155 42 30. I 1932; KV. = 679,
0,257 0,403 | 0,156 38 2. IIL 1932; KV. = 599
0,247 0,381 | 0,151 39 18. II. 1932; KV. = 399,
Cigény 0,267 | 0.341 & 0,204 59 14. II. 1932; KV. = 599,
0,283 | 0,351 | 0,221 63 16. IT. 1932; KV. = 549,
0,251 | 0,326 | 0,197 60 4. TIIIL. 1932; KV. = 589,
0,282 | 0,384 | 0,219 57 5. III. 1932; KV. = 629,
0,285 | 0,451 | 0,124 277% 8. IIL 1932; KV. = 549,
Bandi 0,251 | 0,312 | 0,204 65 23. III. 1932; KV. = 529,
0,257 0,379 | 0,164 43 24, TIII. 1932; KV. = 579,
0,254 | 0,349 | 0,158 45 25. TIII. 1932; KV. = 509
0,301 | 0,432 | 0,153 36%* || 26. III. 1932; KV. = 47%
Mittelwert ***; 51

* 2 oder 3 Tage spiter verendet.
** 1 Tag spiiter verendet.
#*% (Ohne die priagonalen Versuche am 8. und 26. ITI. 1932.
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werden kann, sollen auch die an den einzelnen Hunden vor und nach der
Pankreasexstirpation erhaltene Werte verglichen werden. Auf diese Weise
kommt man zu demselben Ergebnis: an Bandi vorher 78, 65 und 57, nachher
65, 43 und 45; an Farkas vorher 88 und 63, nachher 42, 38 und 39; an
Cigany vorher 71 und 65, nachher 59, 63, 60 und 57. (Dabei habe ich bei
Bandi und Cigédny die ganz niedrigen, im letzten Versuch vor dem Ver-
enden der Tiere erhaltenen Werte nicht angefiihrt.)

Wodurch diese Verteilung des Zuckers im Blute der pankreasdiabeti-
schen Hunde verursacht wird, soll nachfolgend erértert werden. Bereits
bei der Besprechung der an diabetischen Menschen erhaltenen Ergebnisse
habe ich darauf hingewiesen, da die einzige sehr niedrige V.-Zahl gerade
in einem der beiden Versuche vorkam, in denen die Blutzuckerkonzentration
weit héher war als in allen anderen Versuchen. In auffallender Uberein-
stimmung hiermit wiesen im pankreaslosen Zustande alle Hunde, gleich-
zeitig mit den deutlich herabgesetzten V.-Zahlen, recht hohe Blutzucker-
werte auf. Hieraus konnte man auf das Bestehen eines eigentiimlichen
Verteilungsgleichgewichts in dem Sinne schlieen, dafl die Blutkérperchen
verhaltnisméaBig um so weniger Zucker enthalten, je héher der Blutzucker
ist, wenn nicht diese Annahme gegen das Henrysche Gesetz verstofen
wiirde. Mehr Wahrscheinlichkeit hat die folgende Annahme an sich. Die
Zuckeraufnahmefahigkeit der Blutkérperchen hat, wie auch Jacoby und
Friedel* annehmen, eine bestimmte obere Grenze, die aber von der Zucker-
aufnahmeféhigkeit des Plasmas weit tiberschritten wird. Wenn also die
mangelhafte Zuckeroxydationsfahigkeit der Korperzellen, die ja als fiir
den Diabetiker charakteristisch angesehen wird, einen gewissen Grad
erreicht, kann es dazu kommen, da8 der Plasmazucker zu einer Zeit noch
ansteigt, wo die Zuckeraufnahmeféhigkeit der Blutkérperchen bereits auf-
gehort hat. Von diesem Zeitpunkt angefangen, muB die V.-Zahl absinken.
DafBl wenigstens beziiglich des Hundes Cigany eine solche maximale Zucker-
aufnahmefahigkeit bestanden hat, soll weiter unten gezeigt werden.

Am ehesten glaube ich aber die verschiedene Verteilung des Zuckers
im Blute der von mir untersuchten Diabetiker und meiner pankreaslosen
Hunde auf das Pankreas bezichen zu diirfen. Das Pankreas bzw. der Insel-
apparat der von mir untersuchten Diabetiker muB ja geschadigt gewesen
sein, doch 148t sich nicht annehmen, daB sie iiberhaupt kein intaktes Insel-
gewebe besessen hétten; wohl ist dies aber beziiglich der Versuchshunde der
Fall, an denen ja direkt Sorge dafiir getragen ward, daB gar kein Pankreas-
gewebe zuriickbleibe. Dementsprechend verhielten sich auch die von mir
untersuchten Diabetiker wie gesunde Menschen, wihrend an den Hunden
die Verteilung des Zuckers nach der Entfernung des Pankreas eine andere
war als frither, indem die V.-Zahl niedriger geworden ist. Hs muf das
Insulin gewesen sein, dessen Mangel diese Anderung bewirkt hat, wie dies
Wiechmann auch fiir die von ihm untersuchten Diabetiker annimmt, und
es wird sich weiter unten zeigen miissen, ob sich diese Einwirkung auch
experimentell reproduzieren 148t.

e) Verteilung des Zuckers im Blute pankreasdiabetischer Hunde bet Zwcker-
belastung.

Wie erinnerlich, konnte an normalen Hunden gezeigt werden (siehe
Tabelle IIT), daB nach Zuckerbelastung dié Zuckerkonzentration im Plasma

1 Diese Zeitschr. 244, 365, 1932.
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weit rascher ansteigt als in den Blutkérperchen, spéter aber wieder rascher
abféllt, so da3 die V.-Zahl nach einer anfinglichen Abnahme spiter wieder
groBer wird, ja den Wert iiber 100 erreichen kann, zum Zeichen dessen,
dafB nunmehr die Blutkoérperchen mehr Zucker enthalten als das Plasma.
Die in Tabelle VII zusammengestellten Daten zeigen die Zuckerverteilung

Tabelle VII.
Zuckerbelastung an pankreasdiabetischen Hunden.

Zuckerkonzentration
in 0/,
Hund Zeitpunkt . . in den||V-Zahl|| Bemerkungen
im im Blut-
\Vollblut| Plasma | korper-
chen
Farkas Vor Dextrose 0,225 0,365 | 0,155 42 30. 1. 1932
45’ nach Dextrose |/ 0,264]0,443 | 0,156 35 | 50 g Dextrose
%, ' 0,304 | 0,496 | 0,209 42 || KV. = 679/,
135" ’s 0,295 | 0,526 | 0,181 34
165", ’s 0,290 | 0,622 | 0,170 32
Vor Dextrose 0,247 0,388 | 0,151 39 18. II. 1932
3b nach Dextrose 0,436 { 0,632 | 0,302 48 || 50 g Dextrose
4o ’s 0,407 | 0,622 | 0,260 42 || KV. = 599,
6r ' 0,271 10,454 | 0,146 32
Cigany || Vor Dextrose 0,267 0,341 | 0,204 59 14. I1. 1932
3t nach Dextrose 0,336 | 0,461 | 0,229 50 || 50 g Dextrose’
4b ' 0,295 0,427 | 0,182 43 | KV. = 549,
(1N ys 0,276 {0,375 | 0,191 51
Vor Dextrose 0,282 | 0,384 | 0,219 57 b. ITI. 1932
3k nach Dextrose 0,322 | 0,476 | 0,227 47 | 50 g Dextrose
4b " 0,285 0,416 | 0,202 48 | KV. =629,
Vor Dextrose 0,285 0,461 | 0,124 217 8. ITI. 1932
3h nach Dextrose 0,447 0,632 | 0,290 46 || 50 g Dextrose
4h ' 0,462 0,682 | 0,263 39 | KV. =549,
6h ’s 0,344 0,619 | 0,159 31 | Am 10. oder
11. ITT. verendet
Bandi Vor Dextrose 0,257 0,379 | 0,164 46 24, TII. 1932
3k nach Dextrose 0,353 | 0,607 | 0,161 25 || 50'g Dextrose
4b ’s 0,328 { 0 525 | 0,175 33 || KV.=57%
6h ' 0,298 | 0,471 | 0,167 35
Vor Dextrose 0,301 | 0,432 | 0,153 356 || 26.III.1932
3k nach Dextrose 0,419 | 0,634 | 0.177 28 || 50 g Dextrose
b . 0,407 10,612 | 0,176 29 || KV. = 479
6h ’ 0,351 (0,492 | 0,193 39 | Am. 27. IIL
verendet.

nach Zuckerbelastung an denselben Hunden, nachdem ihnen das Pankreas
entfernt wurde. In dem am Hund Farkas am 30. Januar ausgefiihrten
Versuch wurde erst der Niichternwert festgestellt, dann Zucker gegeben,
und nun folgten die Bestimmungen einander in denselben kurzen Zeit-
rdumen wiein den frither besprochenenVersuchen und waren nach 165Minuten

— s —
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abgeschlossen. Wie in den fritheren Versuchen an den nicht operierten
Tieren, war auch hier die Zuckerkonzentration im Plasma rascher als in den
Blutkérperchen angestiegen, demzufolge die V.-Zahl abfiel; hingegen fehlte
bis zu dem nach 165 Minuten erfolgten Abschlul der Versuche der Wieder-
anstieg jener Zahl, durch die am nicht operierten Tiere angezeigt wurde,
daB der Zucker aus dem Plasma rascher gegen die Gewebe abstrémt, als er
aus den Blutkérperchen (durch Verbrennung, durch Ubertritt in das
Plasma ?) verschwindet. In der Annahme, daB an pankreasdiabetischcn
Tieren dieser Wiederanstieg vielleicht spater erfolgt, habe ich in den weiteren
Versuchen die erste Bestimmung 3 Stunden nach der Zuckereinfuhr, die
néchsten aber um weitere 1 bis 2 Stunden spéter ausgefithrt. Von dem
am 26. Marz am Hund Bandi, am 8. Mérz am Hund Cigény ausgefiihrten
Versuch soll, da die Tiere 1 Tag bzw. wenige Tage spiter verendeten, ab-
gesehen werden. In den anderen Versuchen ist nicht zu verkennen, daf
a) der Abfall der V.-Zahl oft noch in der dritten oder vierten Stunde nach
der Zuckereinfuhr wahrzunehmen ist, b) der Wiederanstieg aber auch in
der sechsten Stunde noch sehr gering ist oder iiberhaupt fehlt.

Was die Ursache jenes Abfalles anbelangt, mu8 die Konstanz der
Blutkérperchenzuckerwerte in manchen Versuchen (so am 24. Mérz am
Hund Bandi, am 14. Februar und noch mehr am 5.Mérz am Hund Cigény)
auffallen. Offenbar konnte in diesem Versuch die Zuckerkonzentration in
den Blutkérperchen, da sie bereits vor der Zuckereinfuhr ihr Maximum
erreicht hat, nach der Zuckereinfuhr nicht weiter ansteigen, wihrend der
Plasmazucker infolge der Zuckereinfuhr eine weitere erhebliche Zunahme,
daher die V.-Zahl eine erhebliche Abnahme erfuhr. (Es sind dies dieselben
beiden Hunde, von denen bereits im Abschnitt d) als Ursache der auffallend
konstanten Werte im pankreaslosen, doch niichternen Zustande dasselbe
vermutet wurde.) Daf sich Hund Farkas anders verhilt, ist mnicht zu
verwundern, wenn man bedenkt, welch mannigfache und komplizierte
Vorgdnge neben den hier in Frage stehenden einherlaufen, und welche
Summe von Versuchsfehlern unterkommen kann, so da man eigentlich
staunen muf3, mit welcher Klarheit die Erscheinungen an den beiden
anderen Hunden an den Tag treten.

Das zweite auffallende Moment ist, dafl der Wiederanstieg der V.-Zahl
hier sehr mangelhaft ist, oder {iberhaupt ausbleibt, wihrend sie doch in
den Zuckerbelastungsversuchen an nichtoperierten Hunden (s. Tabelle IIT).
den Wert 100 oft erreicht oder gar iiberschritten hat. Dieses verschiedene
Verhalten der pankreaslosen Hunde ist aber leicht zu erkldren. Infolge
der mangelhaften Zuckeroxydationsfahigkeit der Kérperzellen geht némlich
der AbfluB des Zuckers aus dem Plasma, in das es infolge der Belastung
gelangte, nur sehr langsam vonstatten, so daB auch nach 6 Stunden, als
die Versuche abgeschlossen wurden, die Zuckerkonzentration daselbst
zum mindesten noch doppelt so gro3 war als in den Blutkérperchen.

f) Die Zuckerverteilung im Blute normaler Hunde nach Insulineinspritzung.

Es wurde unter d) die Moglichkeit betont, daB die eigentiimliche Art der
Zuckerverteilung im Blute der pankreaslosen Hunde durch die Abwesenheit
des Inselapparates bzw. Mangel von Insulin bedingt sein kénnte. Um dies
zu entscheiden, mufBlte die Einwirkung des Insulins auf normale, im Besitz
ihres Pankreas befindliche Hunde gepriift werden. (Diese Versuche gingen
den unter d) und e) besprochenen zeitlich voran und wurden an denselben
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Tabelle VIII.

Insulinversuche an normalen Hunden.

Zuckerkonzentration
in %/
Hund Zeitpunkt . . in den||V.-Zahl| Bemerkungen
im im Blut-
Vollblut| Plasma | korper-
chen
Roéka Vor Insulin ‘ 0,105 {0,117 {0,098 84 31. XII. 1931
30’ nach Imsulin 0,079 | 0,125 {0,051 40 | 20. E. Insulin
150" ,, ' 0,093 | 0,102 {0,088 86 KV. = 629
Vor Insulin 0,101 0,137 ,0,082 60 5. I.1932
45" nach Insulin 0,043 | 0,115 {0,005? 4? || 40 E. Insulin
135", ' 0,039 | 0,066 |0 031 55 KV. = 669
Vor Insulin 10,114 | 0,134 (0,100 || 75 | 8.1.1932
45" nach Insulin 0,067 | 0,084 10,027 32 40 E. Insulin
135" ,, ' 0,049 | 0,068 [0.043 74 KV. = 609,
165", ' 0,056 | 0,074 {0,044 59
Farkas | Vor Insulin 0,093 | 0,101 {0,088 88 19. 1. 1932
45 nach Insulin 0,058 | 0,082 {0,043 52 40 E. Insulin
135", ' 0,047 | 0,050 |0,045 90 KV. =629,
165" ,, . 0,055 | 0,063 {0,050 79
Cigény | Vor Insulin 0,108 | 0,130 {0,092 71 1. IT. 1932
45’ nach Insulin 0,090 | 0,127 {0,064 50 40 . Insulin
135", ' 0,067 | 0,076 {0,061 80 KV. = 589,
165", ’s 0,092 | 0,109 {0,080 73
Bandi Vor Insulin 0,110 { 0,123 |0,096 78 14. T. 1932
45" nach Insulin 0,080 | 0,120 |0,037 31 40 B. Insulin
135" ,, ' 0,059 | 0,080 {0,037 46 KV. = 489
165", v 0,073 | 0,081 {0,064 79

Hunden ausgefiihrt, denen spiter das Pankreas entfernt wurde.) Nach-
dem an den hungernden Tieren die Zuckerkonzentration im Vollblut und
im Plasma festgestellt wurde, habe ich den Tieren 40 Einh. Insulin ,, Richier
(in einem Versuch bloB 20 Einh.) beigebracht. Binnen 45 Minuten trat,
wie aus Tabelle VIII ersichtlich, jedesmal eine bedeutende Verringerung
der V.-Zahl ein, und zwar wurde diese Verringerung dadurch bewirkt, daf3
der Blutkérperchenzucker weit stirker als der Plasmazucker abgefallen
ist.  Wenn aber nach etwa 1!/, oder 23/, Stunden die V.-Zahl angenghert
wieder zu ihrem urspriinglichen Wert zuriickgekehrt ist, so rithrt dies
davon her, dal zu dieser Zeit der Blutkérperchenzucker bereits wieder
angestiegen ist (allerdings ohne noch seinen urspriinglichen Wert erlangt
zu haben), wihrend der Plasmazucker oft noch in weiterer Abnahme be-
griffen war. (In Rona und Sperlings! finf Kaninchenversuchen war die
V.-Zahl — wie ich sie aus den Originaldaten berechnet habe — binnen
2 Stunden weit tiber 100 gestiegen; es scheint, dafB diesbeziiglich die an
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Hunden und an Kaninchen ausgefithrten Versuche miteinander nicht ver-
glichen werden konnen.) Daff die Zuckerkonzentration im Plasma abfallt,
ist begreiflich ; nimamt man doch allgemein an, daf nach Einbringung ent-
sprechender Insulinmengen Zucker in verschiedenen XKoérperzellen zu
Glykogen polymerisiert und abgelagert wird, dies aber einen merklichen
ZuckerabfluB3 aus dem Plasma bedingen mufB3. Doch ergeben sich folgende
zwei Fragen: warum sinkt der Zuckergehalt der Blutkérperchen in der
ersten Phase der Insulineinwirkung so stark, und zwar um so vieles stérker
als im Plasma ab ? Warum steigt er spater wieder an?

Die Abnahme des Zuckergehaltes der Blutkoérperchen in der ersten
Phase 148t sich auf Grund einer etwa geénderten Permeabilitét nicht er-
klaren, ebensowenig auf Grund von Diffusionsvorgéngen, denn die Zucker-
konzentration in den Blutkérperchen ist ja von Anfang her geringer als
im umgebenden Plasma, und der Zucker wird doch nicht vom Orte der
kleineren Konzentration gegen den der héheren stromen! Eine plausiblere
Erklarung der Abnahme des Blutkérperchenzuckers in dieser ersten Phase
der Insulinwirkung wére, daf infolge der Insulinwirkung der Zucker in den
Blutkérperchen, wie in anderen zelligen Elementen entweder in erhéhtem
MaBe verbrannt, oder aber zu Glykogen polymerisiert wird, demzufolge
er der Bestimmung mittels der Reduktionsverfahren entgeht. Warum aber
letzterer Vorgang in den Blutkérperchen und nicht, oder nicht in gleichem
MafBe, im Plasma vor sich geht, 148t sich leicht beantworten, wenn man
den genannten Polymerisierungsvorgang als eine Funktion der Zellen allein
in dem Sinne auffaBt, daB sein richtiger Ablauf an die Anwesenheit
gewisser, blo in den Zellen enthaltener Enzyme,oder anderer Zellbestand-
teile, oder an die komplizierte, wenn auch uns unbekannte, Zellstruktur usw.
gebunden ist.

Die zweite Phase, der Wiederanstieg der Zuckerkonzentration in den
Blutkérperchen und damit auch die Zunahme der V.-Zahl, 1a8t sich einfach
auf das Abklingen der Insulinwirkung zuriickfiihren, demzufolge vielleicht
ecine Riickverzuckerung des Glykogens erfolgt; daneben lassen sich auch
Diffusionsvorgénge annehmen, indem der Zucker aus dem Plasma mit dem
groBeren, wenn auch abnehmenden Zuckergehalt, in die sehr zuckerarm
gewordenen Blutkorperchen abstromt. Sehr bemerkenswert ist, dafB die
V.-Zahl in den meisten Versuchen zum SchluB3 angenshert genau zu dem
Werte angestiegen ist, den sie vor der Insulineinspritzung hatte, dabei
aber die Zuckerkonzentration sowohl im Plasma, wie auch in den Blut-
korperchen noch lange nicht zu ihren Anfangswerten zuriickgekehrt sind.
Mehr als irgendein anderer zeigt dieser Umstand, daf die Verteilung des
Zuckers zwischen Plasma und Blutkérperchen strengen GesetzméBigkeiten
unterworfen, und nicht etwa ein Zufallsbefund ist.

g) Verteilung des Zuckers im Blute pankreasdiabetischer Hunde nach
Insulineinspritzung.

Wie unter d) ausgefiihrt wurde, unterscheiden sich beziiglich der Zucker-
verteilung zwischen Plasma und Blutkérperchen pankreasdiabetische
Hunde von normalen Hunden darin, daB3 am operierten Tiere die Blut-
kérperchen verh&ltnisméBig noch weniger Zucker enthalten als an den
nicht operierten, wie dies auch aus den V.-Zahlen hervorgeht. Als ich nun
den pankreaslosen Hunden Insulin in denselben Mengen beigebracht habe,
wie sie vor der Pankreasexstirpation erhielten, war zundchst, wie aus den
Daten der Tabelle IX hervorgeht, auch hier zu konstatieren, dal der Zucker-
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gehalt der Blutkérperchen stérker als der des Plasmas abnahm, demzufolge
die V.-Zahl abfiel. Auch hier fand spater ein Wiederanstieg der V.-Zahl
statt, dadurch veranlaBt, daB der Zuckergehalt der Blutkérperchen jetzt
starker angestiegen ist als der Plasmazucker. (Von den zahlreichen Versuchen
von Wiechmann an Diabetikern lassen sich nur die am Patienten M. am
5. Januar und am Patienten Sch. am 21. November ausgefithrten je drei
Versuche vergleichen, wahrend in allen anderen Fillen bloB je ein Versuch
an einem Tage ausgefithrt wurde. In den genannten Versuchen ist nur der
Anstieg der V.-Zahl, nicht aber auch der vorangehende Abfall, wie in
meinen Versuchen, zu sehen.) Doch besteht zwischen den an nicht operierten
und an pankreaslosen Hunden ausgefiihrten Versuchen der wichtige Unter-
schied, daf8 an den ersteren Hunden die V.-Zahl einfach zu ihrem Ausgangs-
wert zuriickkehrte, den sie vor der Insulingabe hatte, an den pankreaslosen
aber vber den niedrigen Anfangswert hinauswuchs und Werte erreichte, die
dem nicht operierten Tiere eigentimlich sind, wie diés aus der Tabelle X
ersehen werden kann.

Tabelle IX.
Insulinversuche an pankreasdiabetischen Hunden.
Zuckerkonzentration
in /o
Hund Zeitpunkt m im igl lfllf_n ZV:,{I;I Bemerkungen
Vollblut| Plasma | korper-
chen
| |

Farkas | Vor Tnsulin 0,257 0,403 | 0,156 38 2. IL. 1932
45’ nach Insulin 0,232 0,360 | 0,144 | 40 40 E. Insulin
135" ,, ys 0,177 0,205 | 0,158 || 77 KV. = 599,
165" - ' 0,142 10,164 | 0,127 K

Cigény Vor Insulin 0,283 | 0,351 | 0,221 63 16. IT. 1932
45’ nach Insulin 0,259 | 0,343 | 0,187 b4 40 E. Insulin
135", ' 0,217} 0,308 | 0,140 45 KV. = 549,
165", v 0,182 | 0,202 | 0,165 81
Vor Insulin 0,251 0,326 | 0,197 60 4. IT1. 1932
45’ nach Insulin 0,224 0,322 | 0,153 || 47 40 E. Tnsulin
135", v 0,213 0,275 | 0,168 | 61 KV. = 589,
165", ' 0,203 | 0,220 | 0,191 87

Bandi Vor Insulin 0,266 | 0,312 | 0,204.|| 6b 23. 1I1. 1932
45’ nach Insulin 0,210 | 0,298 | 0,129 43 40 E. Insulin
135", vy 0,193 | 0,225 | 0,163 72 KV. = 529
165" ,, . 0,248 0,252 | 0,244 (| 97
Vor Insulin 0,254 10,349 | 0,158 45 25. II1. 1932
45" nach Tnsulin 0,239 0,337 | 0,140 || 41 40 E. Insulin
135", v 0,223 | 0,267 | 0,193 || 75 KV. = 509
165", ’s 0,239 0,317 | 0,160 50

Die Deutung dieser Erscheinungen féllt nicht schwer. Wie an den
nicht operierten Hunden, 148t sich auch betreffs der pankreaslosen der
anfangliche Abfall der V.-Zahl vielleicht durch eine Polymerisierung des
Blutkorperchenzuckers zu Glykogen, ihr spéterer Anstieg aber durch eine
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Wiederverzuckerung des Glykogens beim Abklingen dieser Insulinwirkung
erkliren. Der Umstand jedoch, da8 an den pankreaslosen Hunden die
V.-Zahl schlieBlich Werte erlangt, die sonst nur an normalen, nicht
operierten Hunden vorkommen ist dahin zu deuten, daB pankreaslose,
daher Insulin entbehrende Hunde, wenn thnen Insulin beigebracht wird, sich
fiir die Daver der Insulinwirkung nicht von normalen, nicht operierten Hunden
unterscheiden.

Tabelle X.
V.-Zahlen.
Im normalen Zustande Im pankreaslosem Zustande
Hund
" Vor sulin | J0EE R || Vor Insutin | Letater Wert
Farkas. . . . . . . 88 79 38 KX
Cighny . . . . . . . 71 73 [ & o
Bandi . . . . . .. 78 79 L& K

II1. SchluBfolgerungen.

Aus den Ergebnissen der oben geschilderten Versuche lassen sich
folgende Schliisse ziehen:

1. Die Blutkorperchen im Blute des Menschen und des Hundes
enthalten sicher weniger Zucker als das Plasma.

2. Wird Hunden Zucker per os eingefiihrt, so enthalten bei zu-
nehmendem Zuckergehalt des Gesamtblutes die Blutkérperchen zunéchst
verhéltnisméBig noch weniger Zucker; doch kehrt sich dieses Ver-
héltnis spdter um, so daB die Blutkérperchen sogar mehr Zucker als
das Plasma enthalten kénnen. Ahnliches ist auch betreffs des Menschen
der Fall.

3. Im Blute von Menschen mit nicht schwerem Diabetes ist die
Verteilung des Zuckers nicht anders als im Blute Gesunder.

4. Im Blute pankreasloser Hunde enthalten die Blutkérperchen
im Verhéltnis zum Plasma noch weniger Zucker als in dem vom normalen
Hunde, woraus auf eine Rolle des Pankreas bzw. des vom Pankreas
gelieferten Insulins in der Verteilung des Zuckers gefolgert werden
kann.

5. Wird pankreaslosen Hunden Zucker zugefiihrt, so nimmt das
MiBverhiltnis in der Verteilung des Zuckers zuungunsten der Blut-
korperchen zu, wie an normalen Hunden; doch ist die Umkehr des
Verhiltnisses zwischen Blutkirperchen- und Plasmazucker im Gegensatz
zu den normalen Hunden oft unvollkommen oder fehlt, offenbar weil
der Zuckerabflu} aus dem Plasma gegen die Gewebe ein mangelhafter ist.

6. Wird normalen Hunden Insulin eingespritzt, so nimmt der
Zuckergehalt der Blutkérperchen vielleicht infolge der Polymerisierung

21%
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des Zuckers zu Glykogen stark ab; infolge der etwaigen Wiederver-
zuckerung stellt sich die frithere Verteilung des Zuckers wieder ein.

7. Daraus, daB die von der Norm abweichende Verteilung des
Zuckers im Blute pankreasloser Hunde durch eine entsprechende
Insulingabe nach einiger Zeit derart gedndert wird, daB diese Ver-
teilung nunmehr der Norm nahekommt, folgt mit grofler Wahrschein-
lichkeit, daB die Zuckerverteilung im Blute des normalen Organismus
dem in ihm zirkulierenden Insulin zu verdanken ist, indem die Blut-
korperchen des normalen Organismus aus irgendeinem Grurde, z. B. in-
folge der Zusammensetzung ihrer duBleren Schichten, fir Zucker an
und fiir sich sehr schwer permeabel sind; und in dem Grade permeabel,
wie man es im Versuch findet, erst durch das Insulin werden, das durch
das Pankreas in den Kreislauf geworfen wird.

Auf welche Weise das Insulin hierbei wirksam sein konnte, soll
an dieser Stelle nicht erortert werden.

Unmittelbar vor Absendung des Manuskriptes obiger Arbeit erhielt
ich Kenntnis von Mac Kays! Versuchen, aus denen hervorgeht, dal die
Zuckerkonzentration in den Blutkérperchen und im Blutplasma der
von ihm untersuchten gesunden und kranken Menschen sich etwa
verhilt wie 75: 100 (wie auch frithere Autoren und auch ich gefunden
haben), hingegen wie 100 : 100, wenn man die Konzentration auf das
Plasmawasser bzw. Blutkérperchenwasser allein bezieht. Sieht man
davon ah, daBl diese Art der Konzentrationsberechnung nicht allgemein
iiblich ist, und sieht auch davon ab, daB im Falle der auf obige Weise
gedachten Gleichheit der Konzentrationen beziiglich so mancher Um-
stinde (z. B. beziiglich der zu erwartenden osmotischen Erscheinungen
bzw. des Bestehens eines Konzentrationsgefilles) keineswegs alles
sichergestellt ist, muB zugegeben werden, da Mac Kays iiber-
raschender SchluB mit aller Deutlichkeit aus seinen Versuchsergeb-
nissen hervorgeht, und, allerdings mit obigem Vorbehalt, jeden weiteren
Erklirungsversuch der Zuckerverteilung im Blute des niichternen
normalen Organismus iiberfliissig macht. Anders unter den weiter
oben ausfithrlich erdrterten Umstinden, wie Zuckerbelastung oder
Insulineinspritzung! Diesbeziiglich sollen nur zwei Beispiele angefithrt
werden. Wenn am Hund Bandi am 21. Februar im Plasma 0,129,
in den Blutkérperchen aber 0,1399%, Zucker gefunden wird, so kénnte
dieselbe Zuckerkonzentration im Plasmawasser und Blutkérperchen-
wasser, nach Mac Kay berechnet, nur bestehen, wenn letztere mehr
Woasser als das Plasma, also mehr als etwa 90 Vol-%, Wasser enthalten

1 B .M. Mac Kay, J. of biol. Chem. 97, 685, 1932.
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héitten, was ja natiirlich ganz unwahrscheinlich ist. Umgekehrt héitte
am selben Hund am 14. Januar, als ich in seinem Plasma 0,120, in seinen
Blutkérperchen aber blo6 0,0379%, Zucker fand, ein undenkbar starker
Wasseraustritt aus den Blutkorperchen stattgefunden haben miissen,
damit die Zuckerkonzentration im Plasmawasser und im Blutkérperchen-
wasser gleiche Werte aufweist.

Andererseits habe ich in mehreren Versuchen gefunden, daB das
Volumen und damit aller Wahrscheinlichkeit nach der Wassergehalt
der Blutkorperchen im Verlauf eines stundenlang wihrenden Versuchs
blof Schwankungen aufweist, die 59, kaum erreichen und sicherlich
Versuchsfehlern zuzuschreiben sind, wo doch wihrend derselben Zeit
die Blutkérperchenzuckerkonzentration auf das Doppelte ansteigen
oder auf die Hélfte absinken kann.
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Uber die Lichtabsorption des Kohlenoxydhimoglobins.

Von
Yilma Sebesta.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der kgl. ung. Universitat
Budapest.)

(Eingegangen am 18. Februar 1933.)
Mit 1 Abbildung im Text.

Es ist seit lingerer Zeit bekannt, daf3 das Absorptionsspektrum
des CO-Himoglobins dem des Oxyhdmoglobins dullerst d&hnlich ist,
und dafl die beiden Absorptionsstreifen des CO-Héamoglobins gegen die
des Oxyhidmoglobins bloB ein wenig gegen das blaue Ende des Spektrums
verschoben sind. Seit den Untersuchungen von Hiifner ist es auch
bekannt, daB trotz der soeben erwihnten Ahnlichkeit der Spektren
ein bedeutender Unterschied zwischen den beiden Hémoglobingasver-
bindungen beziiglich der Stirke ihrer Lichtabsorption an gewissen
Spektralstellen bestehen muB, denn das Verhdltnis der Extinktions-
koeffizienten an den beiden von Hiifner zu diesem Behufe verwendeten
Spektralstellen betrdgt am Oxyhdmoglobin 1,58, am CO-Hamoglobin
aber 1,10. Aus diesen und anderen Griinden erschien es wiinschens-
wert, die Lichtabsorption des CO-Hidmoglobins lings des sichtbaren
Spektrums zu bestimmen. Solche Bestimmungen wurden vor einigen
Jahren von Haurowitz! verdffentlicht, und es soll weiter unten be-
sprochen werden, inwieweit meine Befunde von den seinigen abweichen.

Versuchsmethodik.
GroBes Gewicht habe ich auf méglichste Reinheit der zu unter-
suchenden Préparate gelegt.

a) Aus Pferdeblut wurde kristallisiertes Oxyh#émoglobin nach der
Vorschrift von Willstditter und Pollinger bereitet, der Kristallkuchen in
37%gem Wasser geldst, und in die filtrierte Losung reines Kohlenoxyd
unter 6fterem Umriihren 40 Minuten hindurch eingeleitet. (Das Kohlenoxyd

1 Hoppe-Seylers Zeitschr. . physiol. Chem. 151, 133, 1926.
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wurde bereitet, indem ich eine 80 %ige Lésung von Ameisensiure in kon-
zentrierte Schwefelsdure langsam eintropfen und das entweichende Gas
durch destilliertes Wasser und dann erst durch die Farbstofflssung perlen
lieB.) Nun wurde die Losung abgekiihlt und mit 1/; Volumen stark ge-
kiithltem Alkohol versetzt, zur Verhinderung der Reoxydation mit einer
Schicht Paraffin6l bedeckt und in ein Kéltegemisch eingelegt. Das nach
24 Stunden auskristallisierte Kohlenoxydhdmoglobin wurde abgenutscht,
in 37%gem Wasser gelost, durch die Lésung wieder Kohlenoxyd 1/, Stunde
lang geleitet und dieser Vorgang noch einmal wiederholt. Eine genau
gewogene Menge des Kristallkuchens, von dem zwei bis drei Proben zur
Bestimmung des Trockensubstanzgehaltes entnommen worden waren,
habe ich in 100 cem Wasser geldst und diese Losung der spektrophoto-
metrischen Bestimmung zugefiihrt, unmittelbar vorher aber noch einmal
Kohlenoxyd durchgeleitet.

b) Bei der Darstellung des CO-Hémoglobins aus Rinderblut muBte
infolge seiner leichteren Ldslichkeit etwas anders vorgegangen werden.
So muBte die Losung mit !/; Volumen Alkohol versetzt und auflerdem von
dem wiederholten Umkristallisieren abgesehen werden. (Bemerkt sei, da
das Kohlenoxydhdmoglobin aus Pferdeblut entschieden schwerer wasser-
16slich ist als Oxyhémoglobin, wéhrend beziiglich der Priparate aus Rinder-
blut kein solcher Unterschied besteht.) Dementsprechend erfolgte die
Sattigung mit Kohlenoxyd nur zweimal, wéhrend dies an den Priparaten
aus Pferdeblut viermal der Fall war.

Die Konzentration der der spektrophotometrischen Untersuchung
zugefithrten Losung wurde auf Grund des Trockensubstanzgehaltes des
Kristallkuchens berechnet. Zu diesem Behufe wurden die oben erwéhnten
zwei bis drei genau gewogenen Proben des gut verriihrten Kristallbreies
bei niederer Temperatur getrocknet, hierauf lufttrocken wieder gewogen,
fein pulverisiert und schlieBlich im Glycerintrockenschrank bhei 106° bis
zur Gewichtskonstanz getrocknet.

Die spektrophotometrischen Bestimmungen wurden mittels eines nach
Martens und Grinbaum modifizierten Konigschen Spektrophotometers
langs eines groBen Teiles des sichtbaren Spektrums ausgefithrt. Als Licht-
quelie diente eine Metallfadenglithlampe; der Objektivspalt war auf 0,1 mm
Breite eingestellt, der Okularspalt umfaBte jeweils einen Spektralbereich,
dessen Breite im Rot etwa 15 wy, im Blau 5 pu betrug.

Versuchsergebnisse.

Die erhaltenen Extinktionskoeffizienten wurden auf eine 0,1 9%ige
Losung umgerechnet und in die Tabelle als ,,spezifische Extinktions-
koeffizienten* eingetragen, und zwar sowohl beziiglich der Pferde-, wie
auch der Rinderpréaparate. In derselben Tabelle sind auch die Mittel-
werte berechnet, aus deren Vergleich sich ein stellenweise nennenswerter
Unterschied zwischen Pferde- und Rinderkohlenoxydhdmoglobin
ergibt. Da mir aus Pferdeblut doppelt soviel Préaparate zur Verfiiggung
standen als aus Rinderblut und, wie erwdhnt, das Rinderkohlenoxyd-
hémoglobin nicht umkristallisiert wurde, und die an Rinderpriparaten
erhaltenen Werte auch untereinander weniger gut iibereinstimmten,
konnen die vom Pferde erhaltenen Mittelwerte als die richtigeren
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angesehen werden. Diese Mittelwerte sind es, die ich als Ordinaten
in ein Koordinatensystem eintrug, auf dessen Abszissenachse die Wellen-
lingen verzeichnet sind (Abb.1). Zu Vergleichszwecken habe ich
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Abb. 1.

daselbst auch die von Hdril gefundene Absorptionskurve des Oxy-

himoglobins eingezeichnet. Aus der Betrachtung dieser graphischen

Darstellungen der Lichtabsorptionskurven des Kohlenoxydhémoglobins

und Oxyhiimoglobins ergibt sich in Ubereinstimmung auch mit den
bekannten spektrographischen Aufnahmen von Rost, Franz und Heise?
eine geringe Verschiebung der beiden Absorptionsmaxima des CO-
Himoglobins nach Violett, wobei das rotwirts gelegene bedeutend
stéarker verschoben ist, demzufolge die beiden Maxima naher aneinander
zu liegen kommen als die des Oxyhdmoglobins. Abweichend hiervon
ist bei Hauwrowitz das erste Absorptionsmaximum des Kohlenoxyd-
hiémoglobins gegeniiber dem des Oxyhimoglobins zwar ebenfalls violett-

wirts, das zweite aber rotwirts verschoben. An den Stellen dieser
beiden Maxima ist die Lichtabsorption des CO-Hé&moglobins, wie aus
der Abbildung hervorgeht, geringer als die des Oxyh&moglobins, hin-
gegen an der dazwischen liegenden Stelle des félschlich sogenannten
Minimums deutlich stirker. Bei Hauwrowitz sind umgekehrt an den
Stellen der beiden Maxima die Extinktionskoeffizienten beim Kohlen-
oxydhimoglobin deutlich gréfer als die des Oxyhémoglobins. Beziiglich
der beiden Maxima und des Minimums ist noch zu erwihnen, daB sie
je eine recht flache Kuppe darstellen und es sehr schwer fillt, je einen

1 Diese Zeitschr. 82, 244, 1917.
2 Rost, Franz u. Heise, Arbeiten aus dem Kaiserl. Gesundheitsamt

32, 1909.



Lichtabsorption des Kohlenoxydhéamoglobins. 191

Punkt in der Mitte der Kuppenals den der maximalen bzw. der minimalen
Absorption zu bezeichuen. Mit dieser Einschrinkung fand ich die
Maxima bei 566,0 und 537,5, das Minimum bei 551,0 pp.

In der Literatur werden fir die Lage der beiden Maxima folgende
Wellenldingen angegeben:

von Hoppe-Seylert . . . . . . . 572 und 536 pp
,, dJdderholm? . . . . . . . . 569 5 534 pp
,, Lewin, Miethe u. Stenger3. . 570 5 D42 pp
,» Hagenbach u. Strub* . . . . 567,5 ,, 538 pp
,» Hormdnek®. . . . . . . .. 871 5 837,56 pp
., Haurowntz® . . . . . . . . 570,5 ,, 544 bzw. 540 pwp?

Aus den in der Tabelle mitgeteilten Daten lielen sich noch folgende
Werte berechnen:

a) Hiifner hatte, wie bekannt, vorgeschlagen, aus den Extinktions-
koeffizienten an den Spektralstellen 537,4 und 560,8 .y einen Quotienten
zu berechnen, der fiir je eine Modifikation des Blutfarbstoffs charak-
teristisch ist. Dieser Quotient hat im Falle des Kohlenoxydh&dmo-
globins, aus meinen Daten berechnet, den Wert 1,10, wie auch Hiifner
selbst gefunden hat.

b) Berechnet man aus den an den beiden genannten Spektralstellen
von mir gefundenen Extinktionskoeffizienten das sogenannte Absorp-
tionsverhédltnis (Vierordt), so erhilt man fir die Stelle 537,4 den Wert
0,00130 (nach Hvifner 0,00126), fir die Stelle 560,8 uyu aber den Wert
0,00143 (nach H7ifner 0,00130).

Mit Hilfe dieser beiden Zahlen 148t sich in einer Kohlenoxyd-
héimoglobinlésung von unbekannter Konzentration diese auf Grund
des bekannten Prinzips berechnen.

Diese Arbeit wurde auf Anregung und unter Leitung des Herrn
Prof. Hdri ausgefiihrt.

1 F. Hoppe-Seyler, Zeitschr. f. physiol. Chem. 13, 496, 1889; zit. nach
Hoppe-Seyler-Thierfelders Handb. d. physiol. u. pathol.-chem. Analyse,
12. Aufl.,, 1924, S. 527.

2 A. Jdderholm, Nordisk. medizinsk Archiv 6, Nr. 11 u. 21; zit. nach
Jahresber. f. Tierchem. 4, 102, 1874.

3 L. Lewin, A. Miethe u. E. Stenger, Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol.
118, 80, 1907.

¢ A. Hagenbach u. J.Strub, Arch. de la soc. phys. et nat. 7, 222, 1925;
zit. nach Ber. ii. d. ges. Phys. u. exper. Pharm. 37, 133, 1926.

5 J. Formdnek, Zeitschr. f. anal. Chem. 40, 501, 1901; zit. nach Handb.
d. norm. u. pathol. Physiol. 6, 118, 1928.

8 F. Haurowitz, Zeitschr. f. physiol. Chem. 151, 133, 1926.

7 Versuche mit reinem CO bzw. mit gereinigtem Leuchtgas.
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Beitrige zur Physiologie iiberlebender Siugetierherzen.

VII. Mitteilung:
Uber den Verbrauch der Katzenherzen an verschiedenen Zuckerarten.

Von
Rudolf von Pométhy.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der kgl. ung. Universitéit
Budapest.)

(Eingegangen am 18. Februar 1933.)

Das iiberlebende, von einer zuckerhaltigen Ldsung durchstromte
Herz ist besonders geeignet zum Studium solcher Probleme, die den
Verbrauch von Zucker durch kontraktile Elemente zum Gegenstand
haben; allerdings mit der Einschrinkung, daf die Abnahme der Zucker-
konzentration in der Durchstrémungsflissigkeit als Zuckerverbrauch
aufgefallt wird, obzwar ohne hierauf gerichtete Untersuchungen nicht
gesagt werden kann, welcher Anteil des verschwundenen Zuckers von
den Herzmuskelfasern wirklich verbraucht und welcher als Glykogen
eingelagert wurde. Besonderes Interesse kommt dieser Frage zu, wenn
die Versuche nicht mit Glucose — der adiquaten Nahrung der Muskel-
zellen —, sondern mit anderen Zuckerarten ausgefiihrt werden. Wenn
man von Angaben iiber die Beeinflussung der mechanischen Tétigkeit
des iiberlebenden Herzens durch verschiedene Zuckerarten absieht, so
kommt fiir die obschwebende Frage nur eine recht geringe Anzahl
von Mitteilungen in Betracht; ihre Ergebnisse sollen im AnschluB an
die Besprechung der meinigen gewiirdigt werden.

A. Methodik der Versuche,

Meine Versuche wurden an Katzenherzen wund, abgesehen von
geringen Abweichungen, so ausgefiihrt, wie dies bei Ambrus und Aszdds!
beschrieben ist, daher hier nur die wichtigsten Momente in aller Kiirze
angefiihrt seien.

Die mit Ather narkotisierte Katze wurde durch die Carotis entblutet

und durch Einlaufenlassen einer Tyrodelésung bei der Jugularis blutfrei
gewaschen (in spéteren Versuchen wurde hierzu eine zuckerhaltige Tyrode-

1 Diese Zeitschr. 183, 408, 1927.
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losung verwendet ; hieriiber siehe weiter unten). Nun wurde das frei pri-
parierte und aus dem Brustkorb entfernte Herz mit dem Kreislaufapparat
verbunden, der bis zum oberenn Rande der Glocke, die das Herz enthilt,
in ein Wasserbad von 40° C taucht. Der Apparat wurde schon vorher mit
150 cem der 0,2 9, des Zuckers enthaltenden Tyrodeldsung beschickt, die
nun durch ein Pumpwerk unter einem 90 mm Hg betragenden Drucke
(aus einer Sauerstoffdruckflasche) durch das Herz getrieben wurde. Die
Durchstrémung erfolgte stets in drei je 1 Stunde lang wihrenden Perioden.
Zwischen der ersten und zweiten, sowie zwischen dieser und der dritten
Periode wurde das Herz, wie zu aller Anfang, ausgewaschen und wieder
in den Apparat eingesetzt, in dem die Durchstrémungsflissigkeit inzwischen
durch frische 150 cem ersetzt ward. Am Ende der dritten Periode wurde
das Herz aus den Apparat genommen, von der Aortenkaniile abgeschnitten,
nach der Vorschrift von Aszédi® das feuchte Herzgewicht und die Trocken-
substanz des Herzens bestimmt, und der in den drei Perioden bestimnmte
Zuckerverbrauch auf 1 g des feuchten und 1 g des trockenen Herzgewichtes
bezogen. Zur Ermittelung des Zuckerverbrauches wurde in der jeweils
am Ende einer Periode dem Apparat entnommenen Losung (nach Ent-
eiweiBung durch Zusatz von gleichen Teilen der Bangschen Flissigkeit,
Stehenlassen durch 1!/, Stunde und Filtrieren) der Zuckergehalt mnach
Bertrand, bestimmt und mit dem vorangehend ebenfalls nach Bertrand
bestimmten, urspriinglichen Zuckergehalt der Loésung verglichen.

Einige Schwierigkeiten ergaben sich bei den Versuchen mit Lactose,
noch mehr mit Maltose, daraus, daB3 die Zuckerkonzentration der wver-
wendeten Tyrodelosung, einerseits aus der genau abgewogenen Zuckermenge
berechnet, andererseits nach Bertrand bestimmt, nicht gut iibereinstimmote.
Ich glaube die Folgen dieser Unstimmigkeit dadurch zum groBten Teile
ausgemerzt zu haben, daB ich die Zuckerkonzentration am Ende der Periode
wohl aus der Menge des Reduktionsproduktes berechnet habe, jedoch dieser
Berechnung nicht die Bertrandschen Tabellen, sondern das Verhéltnis
zugrunde legte, das an der frischen, unbenutzten Losung zwischen Menge
des Reduktionsproduktes und der durch Abwégen ermittelten Zucker-
konzentration zu berechnen war.

Die Berechnung des Zuckerverbrauches, so wie dies von den genannten
Autoren beschrieben wurde, ist an sich recht einfach; doch muf3 ich auf
eine Fehlerquelle dieser Berechnung hinweisen, die in einer ersten Reihe
von Versuchen auch von mir dadurch begangen wurde, daB beim Aus-
waschen des Herzens, um es blutfrei zu bekommen, zuckerfreie Tyrode-
16sung zur Verwendung kam. Dabei wurde aber iibersehen, da3 das Volumen
der zuckerhaltigen Durchspiilungsflissigkeit durch ein nicht bestimmbares
Volumen der zuckerfreien Losung vergroBert ward, das eben im Herzen
zuriickgeblieben war, namentlich aber in der Aortenkaniile eingefiillt werden
muBte, um diese luftblasenfrei in den Kreislaufapparat einfiigen zu kénnen.
Hierdurch wurde aber eine entsprechende Verringerung der Zuckerkonzen-
tration bewirkt, die den Zuckerverbrauch am XEnde der Periode grdfer
erscheinen lieB3 als er es in Wirklichkeit gewesen ist. Der Fehler lieB sich
in spiteren Versuchen dadurch verringern, daB ich das Herz mit derselben
zuckerhaltigen Tyrodeldsung auswusch, und dieselbe Lésung auch in die
Aortenkaniile einfiillte, die im eigentlichen Versuch verwendet wurde.
Auf diese Weise erscheint zwar der Zuckerverbrauch kleiner, als er es in
Wirklichkeit war, doch ist der Fehler geringer, weil ja hier nur das Volumen

1 Diese Zeitschr. 185, 450, 1927.
Biochemische Zeitschrift Band 260. 13
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der Durchstrémungsfliissigkeit nicht ganz genau bekannt ist, wihrend beim
Durchwaschen mit der zuckerfreien Losung dies auch betreffs der anféing-
lichen Zuckerkonzentration in der Durchstromungsfliissigkeit der Fall ist.
Dies laBt sich an der Hand des nachfolgenden Beispieles leicht zeigen.
Es sollen, wie in allen Versuchen, 150 ccm der 0,2 9igen Zuckerlésung in
den Apparat eingefiillt worden sein, und es soll angenommen werden, daf3
die Zuckerkonzentration am Ende der Periode 0,15 9, betragen hat.

a) Ist die Waschflissigkeit zuckerfrei, so ergibt sich bei unserer Be-
rechnungsart, da der Volumenzuwachs nicht bekannt ist, ein Zucker-
verbrauch von 0,075 g, da anfangs enthalten waren in 150 ccm 0,2 %iger
Losung 0,300 g, am Ende enthalten waren in 150 cem 0,15 %iger Lésung
0,225 g; Unterschied 0,075 g; wihrend in Wirklichkeit, wenn man beispiels-
weise annimmt, daB 10 ccm zuckerfreie Losung hinzugekommen sind, der
Zuckerverbrauch nur 0,060 g betragen hat, da anfangs vorhanden waren in
150 cem 0,2 Yiger Zuckerlésung plus 10 cem zuckerfreier Losung 0,300 g, am
Ende der Periode in 160 cem 0,15 %iger Losung 0,240 g ; Unterschied 0,060 g.

b) Enthilt hingegen die zum Auswaschen usw. verwendete Fliissigkeit
genau so wie die Durchstromungsfliissigkeit 0,2 9% Zucker, so ergibt sich
bei unserer Berechnungsart, da der Volumenzuwachs nicht bekannt ist,
wie oben ein Zuckerverbrauch von 0,075 g, wihrend in Wirklichkeit, wenn
man wieder einen Volumenzuwachs von 10 ccm annimmt, der Zucker-
verbrauch 0,080 g betrigt, da anfangs vorhanden waren in 160 ccm 0,2 %iger
Zuckerlésung 0,320 g, am Ende vorhanden waren in 160 ccm 0,15 %iger
Zuckerl6sung 0,240 g; Unterschied 0,080 g.

Man sieht, daB der Fehler bei Verwendung der zuckerfreien Wasch-
fliissigkeit weit gréBer ist; doch 148t er sich in Versuchen mit einem einiger-
maBen groBeren Zuckerverbrauch (z.B. Glucose), weit besser ertragen,
als wenn es sich um eine Zuckerart handelt, die vom Herzen kaum oder gar
nicht verbraucht wird (z. B. Maltose).

‘Wie bei allen sdhnlichen bei Korpertemperatur ausgefithrten und
stundenlang wihrenden Versuchen an iiberlebenden Organen, mufite
auch hier daran gedacht werden, ob nicht etwa Bakterien am Ver-
schwinden des Zuckers beteiligt sind. Um diesem etwaigen Einwand
zu begegnen, habe ich die Versuche 155, 156 und 157 unter moglichst
sterilen Bedingungen ausgefiihrt, namentlich die Glasteile des Apparates
lingere Zeit im Thermostaten bei 140° C belassen; der Zuckerverbrauch
gestaltete sich im groBen und ganzen nicht anders als in den tibrigen
Versuchen.

B. Ergebnisse meiner Versuche.
1. Versuche mit Glucose.

Bei dem Umstande, daB sich im Durchstrémungsapparat die
iiberlebenden Herzen weit entfernt von ideal physiologischen Ver-
héltnissen befinden, ferner bei den prekiren Einzelheiten in der Hand-
habung der Apparatur, endlich infolge des individuellen Unterschiedes
der Herzen, war ich mir dessen wohl bewuB3t, daf3 aus den erhaltenen
Werten die Ergebnisse nicht so ohne weiteres abzulesen sein werden.
Namentlich konnten die an anderen Zuckerarten erhaltenen Werte
nur in dem Falle der Kritik standhalten, wenn ich in dem auch von
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Ambrus und Aszddi benutzten Apparat fiir Glucose annahernd dieselben
Werte erhielt, wie diese beiden Autoren. Aus diesem Grunde habe ich
zuerst Versuche mit Glucose ausgefiihrt, und es seien zunichst diese,
in Tabelle I zusammengestellten Ergebnisse besprochen. Wie zu er-
sehen, war der Zuckerverbrauch in den einander folgenden drei Perioden
meistens kein gleicher, und zwar in der zweiten in der Regel grofler als
in der ersten, wie sehr oft auch in den spiteren Versuchen von Ambrus?;
wihrend in seinen fritheren Versuchen umgekehrt die erste Periode die
groBeren Werte aufwies. Um ihre teilweiserecht divergierenden Daten be-
werten zu konnen, haben die genannten Autoren einen Mittelwert aus
den drei Perioden berechnet, und wohl oder iibel muBte ich dasselbe tun.

Da ferner im Laufe der Durchstromung eine sehr betrichtliche
6dematose Schwellung, daher auch Gewichtszunahme des Herzens
stattfindet, entsprechen, wie bei Aszddi ausgefithrt, die auf 1g Herz-
trockensubstanz bezogenen Werte der Wirklichkeit besser als die-
jenigen, die auf 1 g des feucht gewogenen Herzens bezogen sind. Zu
bemerken ist auch, daBl die Trockensubstanz nicht in allen 14 Glucose-
versuchen auf dieselbe Weise bestimmt wurde. So wurde in Versuchen
154 bis 159 das Herz zwar klein geschnitten, doch diese Masse in eznem
bis zur Gewichtskonstanz getrocknet, wihrend in allen nachfolgenden
Versuchen dem lufttrocken gewogenen Pulver zwei Proben entnommen
und diese bis zur Gewichtskonstanz getrocknet wurden. Auch unter-
schieden sich Versuch 165 bis 167 von den vorangehenden dadurch,
daBl das Herz mit zuckerhaltiger Tyrodelosung gewaschen wurde,
wéhrend in den vorangehenden zuckerfrese Losung zur Verwendung kam.

Auf diese Weise muf3ten die Ergebnisse der Versuche auf drei Gruppen
verteilt berechnet werden, und es geht aus ihnen hervor; dafl der Zucker-
verbrauch ganz dhnlich war, wie bei Ambrus, bei 4 szddi und bei Ambrus:

Zuckerverbrauch pro Std. und pro g

Hgfzug?él‘?iiht Trockensubstanz
mg mg
In meinen Versuchen 154 bis 159. . . . . 7,6 63,5
” ” » 160 , 164. . .. . | 7,6 63,3
” ” ” 165 , 167. . . .. 6,4 56,3
» Ambrus’ friheren Versuchen . . . . . 6,6 56,5
» Aszddis Versuchen . e e e e 6,3 58,6
» Ambrus’ spiteren Versuchen . . . . . . 7,5 62,8

Aus den weiter oben dargetanen Griinden koénnen wir die auf die
Herztrockensubstanz bezogenen Werte als die richtigeren ansehen.
Die von mir errechnete Trockensubstanz betrug wie bei Ambrus
und be: Aszddi nicht mehr als etwa 10 bis 149, des feuchten

1 Diese Zeitschr. 204, 467, 1929.
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Herzgewichtes, und zwar gréftenteils infolge der édematosen An-
schwellung, teils aber, weil das Fett durch Auskochen, die letzten Reste
der groflen Gefdalle aber mit der Pinzette entfernt wurden. Auch darin
stimmen meine Versuche mit denen von Ambrus und Aszdds iiberein,
dafl die Herzen im groflen und ganzen verhéltnismiBig um so weniger
Zucker verbrauchten, je grofler sie waren, und umgekehrt, wie dies aus
Tabelle IT hervorgeht. In der Tabelle II habe ich die Versuche 154
bis 159 und 160 bis 164 in eine Gruppe eingeteilt, da, wie aus Tabelle I
ersichtlich, die beiden Gruppen gleich groBe Mittelwerte lieferten.
Eine fehlerfreie Reihenfolge der Zahlenwerte konnte natiirlich nicht
erwartet werden, doch ist klar zu ersehen, dafB3 Zahlen wie 71, 72 und 89
nur in den Versuchen mit den kleinen Herztrockengewichten von 1,53
bis 1,72 g vorkommen, und umgekehrt Zahlen wie 48, 51, 52 nur in
den Versuchen mit den gréBeren Herztrockengewichten von 1,76
bis 2,52 g.

Tabelle II.
Zuckerverbrauch Zuckerverbrauch
Versuch | Herztrocken- 1;,1;% ng}'{e‘}g‘_i Versuch Herztrocken- %rl% zt%eglzlii
gewicht trockengewicht gewicht trockengewicht
Nr. g mg Nr. g mg
156 1,53 89 167 ‘1,52 66
160 1,57 71 165 1,79 59
158 1,65 56 166 2,03 44
162 1,67 !
154 1,72 72
159 1,76 52
164 1,86 64
155 2,02 48
163 2,24 62
157 2,37 64
161 2,52 51

2. Versuche mit anderen Zuckerarten.

Als es sich bereits in den ersten mit Fructose ausgefiihrten Ver-
suchen herausstellte, dal hier wesentlich weniger verbraucht wird,
muBte der Verdacht aufkommen, daB dieser Unterschied durch irgend-
eine nicht beachtete Anderung im Zustande oder in der Handhabung
der Apparatur verursacht wird. Um diesen Einwand zu entkriften,
habe ich weiterhin, wie aus Tabelle III ersichtlich, mehrmals zwischen
die Versuche mit anderen Zuckerarten je einen Versuch mit Glucose
eingeschaltet. Da ich hierbei mit Glucose stets die groBeren, auch frither
konstatierten Werte erhielt, konnte kein Zweifel dariiber bestehen, daf3
auch die Versuche mit anderen Zuckern richtig ausgefiihrt wurden.
Ihre Ergebnisse sind in Tabelle IV zusammengestellt, doch nur so weit,
als zum Auswaschen des Herzens usw. eine zuckerhaltige Lésung ver-
wendet wurde. Denn, wie schon erwihnt, kommt der durch die Ver-
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Tabelle III.

Dpgum dos | Voreh | zuckorat | Dgumdes | Versien | gy
|
7. IX. 177 Maltose 29. X. 165 | Glucose
10. IX. 178 Maltose 31. X. 170 | Mannose
19. IX. 180 Lactose 2. XI. 175 Galaktose
29. IX. 165 Glucose 3. XI. 172 Fructose
1. X. 171 Fructose 5. XI. 166 Glucose
6. X. 181 Lactose 12. XT. 176 Galaktose
15. X. 174 Galaktose 19. XI1. 173 Fructose
19. X. 168 Mannose 24, XI. 182 Lactose
22. X. 169 Maunnose i

wendung zuckerfreier Waschfliissigkeit begangene Fehler nicht allzusehr
in Betracht, wenn es sich um Versuche mit einem einigermaflen er-
heblichen Zuckerverbrauch handelt; wohl aber kann dieser Fehler
einen geringen Verbrauch stark vergrofiert erscheinen lassen, ja sogar
einen Verbrauch in Versuchen vortiuschen, in denen iiberhaupt keiner
stattgefunden hat.

Versuche mit Mannose. Es kam Mannose ,,Kahlbaum® zur Ver-
wendung. Wie der Tabelle zu entnehmen ist, betrug der Zucker-
verbrauch nur etwa zwei Drittel des Glucoseverbrauches; in allen drei
Versuchen wurde, wie bei der Glucose, in der zweiten Periode mehr
verbraucht als in der ersten Periode.

Versuche mit Fructose. Das Priparat hatte die Bezeichnung Lavulose
reinst, kristallin. pulver. Kahlbaum. Der Zuckerverbrauch betrug im
Mittelwert der drei Versuche bloB ein Finftel des Glucoseverbrauches,
und zwar nahm er im Gegensatz zu den Glucose- und Mannoseversuchen
bis zum Ende des Versuchs mehr oder minder stark ab.

Versuche mit Galaktose. Das Priparat war Galaktose ,,Kahlbawm .
Der Verbrauch war noch geringer als bei der Fructose: er betrug nur
mehr etwa den sechsten Teil des bei Glucose erhaltenen Wertes, und
die Abnahme des Verbrauches war bis an das Ende des jeweiligen
Versuchs noch stirker als bei der Fructose.

Versuche mit Maltose und Lactose. Zur Verwendung kamen Maltose
,,Kahlbaum' und Lactose (ohne andere Bezeichnung). Die Ausschlige,
die ich erhielt, waren so minimal, dafl sie die unvermeidlichen Fehler,
begangen beim Abmessen des Volumens der Durchstromungsflissigkeit,
sowie bei der Zuckerbestimmung, nicht tiberschritten, daher 148t
sich sagen, daB die Herzen weder Maltose, noch aber Lactose ver-
brauchen.

Will man die von fritheren Autoren erhaltenen Werte mit den
von mir (bzw. auch von Ambrus und Aszddi) gefundenen vergleichen,
so konnen, da jene sich stets auf das feucht gewogene Herz beziehen,
zu diesem Vergleich meine richtigeren auf die Herztrockensubstanz
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bezogenen Werte nicht herangezogen werden. Aus der Tabelle V ist
ersichtlich, da ich stets weit grolere Werte erhielt als die fritheren
Autoren. In den von Camss an Katzen- und Kaninchenherzen, sowie
von Maclean und Smidley an Kaninchenherzen ausgefithrten Versuchen
fehlen die Angaben iiber das Herzgewicht, weshalb in der Tabelle V
diese Befunde nur als positiv oder negativ eingetragen werden konnten.
In einem mit Lactose ausgefithrten Kaninchenversuch wird zwar von
Camis das Herzgewicht mitgeteilt, doch auch angegeben, dafl die
Lactose teilweise verbraucht, teilweise aber nur gespalten wurde.

Tabelle V.

Zuckerverbrauch pro 1 Stunde und 1g feuchtes Herzgewicht;
in Milligramm.

Autor H Tierart Mannose | Fructose | Galaktose ‘ Lactose ’ Maltose
Camis* Katze — — — —
Kaninchen + — + +
Rona u. Neukirch ** || Kaninchen| 0,8 — 0,6 — —

Maclean-Smidley *** || Kaninchen + — +
Hund 0,7 0,3 0,3—0,4 {
0

Eigene Versuche Katze 41 1,3 1,0

* Archiv di Farmacol. 15, 481, 1913.
** Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. 148, 285, 1912.
*k* J_ of Physiol. 45, 462, 1912.

Was endlich die GroBe des Zuckerverbrauches im Verhdltnis zur
sichtbaren Stirke der Herzaktion (Frequenz, Art der Kontraktion)
anbelangt, fand ich in Ubereinstimmung mit 4szddi, dafl ein solches
Verhiltnis innerhalb der mit eimer Zuckerart ausgefithrten Versuche
nicht nachzuweisen ist. Wohl unterschieden sich aber die mit wver-
schiedenen Zuckerarten ausgefiilhrten Versuchsgruppen darin, daB
in Glucoseversuchen eine grob sichtbare Schwichung der Herzaktion
bloB in der dritten, bei der Manmnose bereits in der zweiten, Periode,
bei den anderen Zuckerarten oft schon gegen Ende der ersten Periode
zu beobachten war.

Durch obige auf Anregung und unter Leitung des Herrn Prof. Hdri
ausgefiibrten Versuche werden die friheren auf den Glucoseverbrauch
tiberlebender Herzen beziiglichen Befunde von Ambrus und von Aszddi
bestdtigt. Weiterhin wird gezetgt, daf von den anderern Zuckerarten weniger
verbraucht wird; dem Verbrauch an Glucose kommt noch am néichsten der
Verbrauch an Mannose, der der Qlucose stereochemisch am wndchsten
stehenden Aldohexose. Von der der Glucose ebenfalls nahestehenden Keto-
hezose, der Fructose, wird weit weniger verbraucht.
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Uber die eisenhaltige Komponente des Blutfarbstoffes
und ihre Synthese mit Globin zu Himoglobin.

(Vorliufige Mitteilung.)

Von
Alired Herzog.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der kgl.ung. Universitdt
Budapest.)

(Eingegangen am 20. Februar 1933.)

Im Laufe von Untersuchungen, die die prosthetische Gruppe des
Blutfarbstoffes zum Gegenstande hatten, gelang es mir, aus in der Hitze
koaguliertem Blute durch Extrahieren mit essigsaurem Methylalkohol und
Siedenlassen dieses Extraktes im Wasserbad eine Verbindung darzustellen,
die auf Grund ihrer prozentualen Zusammensetzung der Formel
C3yH33 Ny O;Fe, also einem kristallisierten Hé#ématin entspricht. Indem
ich die wésserig-ammoniakalisch-methylalkoholische Lésung dieser Substanz
in ein im Wasserbad siedendes Gemisch von Eisessig und Methylalkohol
einfrug und sieden lieB, oder aber auch durch Extrahieren kristallisierten
Oxyhémoglobins mit wésserig-ammoniakalischem Methylalkohol, - Zufiigen
von Eisessig bis zu 15 9 und Stehenlassen erhielt ich ferner eine kristallisierte
Verbindung von der Formel C;,H,;,N,0,Fe, die also, da sie nur vier Sauer-
stoffatome enthalt, auf Grund der bisherigen Vorstellungen dem ,,reduzierten
Hamatin‘‘ entsprechen miiite. Beide Substanzen waren durch Erhitzen
mit NaCl und Eisessig in Teichmannsche Kristalle iiberfithrbar.

Aus den beiden genannten Substanzen einerseits und aus Chlorhémin
andererseits konnte ich durch Losen dieser Substanzen in wésserig-ammo-
niakalischem Methylalkohol und vorsichtigen Zusatz von Eisessig zu einer
dritten kristallisierten, eisenhaltigen Substanz gelangen, der auf Grund
der Analysenergebnisse die Formel CyH,oN,O,Fe oder (;H, N,0,Fe am
besten entspricht. Diese Substanz konnte in die Awusgangssubstanizen wieder
tiberfiihrt werden. SchlieBlich konnte ich die Substanz mit 33 Kohlenstoff-
atomen aus Oxyhdmoglobin und Kohlenoxydhémoglobin mit der gleichen
Methode direkt auskristallisieren.

Verschiedene Beobachtungen bei meinen Experimenten und ver-
schiedene Unstimmigkeiten der Literatur fiihrten mich zu der Annahme,
daB die prosthetische Gruppe des Blutfarbstoffes nicht, wie bisher an-
genommen wird, das Hé&matin sein kénne, sondern daf die von mir
dargestellte Substanz mit 33 Kohlenstoffatomen es sein muB. Zum
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Beweise dieser Anschauung ging ich daran, die Substanz mit nativem
Globin zu Hémoglobin zu koppeln, und es gelang mir schlieBlich nach miihe-
vollen Vorversuchen zu reinen Losungen von Kohlenoxydhdmoglobin
und Methémoglobin zu gelangen, wihrend die des Oxyhimoglobins bisher
immer mehr oder weniger mit Methdmoglobin verunreinigt waren. Die
spektrophotometrisch ermittelte Lichtabsorptionskurve der reinen Losungen
von Kohlenoxydhdmoglobin und Methémoglobin stimmt mit der wver-
langten iiberein. Weiterhin wurden von mir aus einer Losung von syn-
thetisiertem Kohlenoxydhémoglobin, das aus analysierten Priparaten der
Substanz mit 33 Kohlenstoffatomen dargestellt worden war, durch Er-
hitzen mit NaCl und Hisessig typische Teichmannsche Kristalle erhalten.

Auf Grund dieser meiner Untersuchungen, von denen ich hier nur die
wichtigsten Ergebnisse kurz beschrieben habe, fithle ich mich zu der Fest-
stellung berechtigt, daB a) das 34. Kohlenstoffatom des Chlorhémins bei
dessen Darstellung in die kohlenstoffirmere, eisenhaltige Komponente ein-
dringt; daB b) die prosthetische Gruppe aber nur 33 Kohlenstoffatome
besitzt, demnach eine unsymmetrische Konstitution aufweisen mufl. Aus
diesem Ergebnis ergibt sich aber auch eindeutig, daB das Atioporphyrin,
als die gemeinsame Stammsubstanz der prosthetischen Gruppe des Blut-
farbstoffes und des Chlorophylls, in Ubereinstimmung mit R. Willstdtter
31 Kohlenstoffatome enthalten muf.

Beziiglich der genaueren Wiedergaben der Methoden und der Zu-
sammenhénge der Substanz mit 33 Kohlenstoffatomen mit der bisherigen
Lehre iiber die Hédmine sei auf die in néchster Zeit erscheinenden Mittei-
lungen verwiesen.
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Uber die prosthetische Gruppe
des Blutfarbstoffes, deren kristallinische Isolierung und deren
Synthese mit nativem Globin zu Hémoglobin.

Von
Alfred Herzog.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der konigl. ungar. Universitat
Budapest.)

(Eingegangen am 7. Jult 1933.)
Mit 7 Abbildungen im Text.

In einer vorldufigen Mitteilung! habe ich kurz iiber die Ergebnisse
von Untersuchungen iiber die eisenhaltige Komponente des Blutfarb-
stoffes berichtet, die mich seit lingerer Zeit beschiftigt hatten. Diese
Untersuchungen fithrten zu verschiedenen Ergebnissen, darunter auch
zur Reindarstellung einer kristallisierten, eisenhaltigen Substanz, die
jedoch abweichend von den herkommlichen Hdaminderivaten mit 34 C- Atomen
deren nur 33 tm Molekiil enthdilt und die mit nativem Globin beliebig zu Oxy-,
CO-, reduziertem und Methimoglobin gekoppelt werden kann. Diese grund-
legenden Eigebnisse will ich aus meinem bisher fertiggestellten Material
herausgreifen und als erste Mitteilung veroffentlichen.

"A. Darstellung und Eigenschaften der neuen Verbindung.

Es gelang mir, die Substanz darzustellen aus:

1. Schalfejewschem Hdmin. Ich bereitete mittels wésserigen ammoniaka-
lischen Methylalkohols (2 Teile konz. wisseriges Ammoniak, 3 Teile
destilliertes Wasser zu 20 Teilen Methylalkohol) eine méglichst konzentrierte
Losung, und gab zur filtrierten Losung, die ich in einer mit einem Glas-
stopsel verschlieBbaren Mensur aufbewahrte, vorsichitg mehrmals am Tage
einige Tropfen Eisessig unter sofortigem Durchmischen zu (pro 100 cem
Losung etwa dreimal am Tage 6 bis 8 Tropfen). Im Laufe mehrerer Tage,
oft schon nach einigen Stunden, bilden sich blauschwarze, meist schon
makroskopisch erkennbare Kristalle, die sich in charakteristischer Weise
an den GefiBwinden absetzen. Bei der Zugabe von Eisessig ist darauf

1 A. Herzog, diese Zeitschr. 260, 213, 1933.
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Uber die prosthetische Gruppe des Blutfarbstoffes. 413

Bedacht zu nehmen, daB die ammoniakalische Reaktion erhalten bleibt, denn
im Falle saurer Reaktion fallen Derivate der Substanz aus. Man unter-
bricht die Zugabe von Eisessig, wenn sich die vorher undurchsichtige Losung
aufgehellt hat und man merkt, daB3 bei weiterer Zugabe von Eisessig kaum
mehr Substanz auskristallisiert. Zu dieser Zeit enthilt der Methylalkohol
noch gewisse Mengen der Substanz geldst, da diese in reinem Methylalkohol
etwas loslich ist. Die Kristalle werden von den GefiBwinden mit Hilfe
eines Glasstabes abgekratzt, auf einem Filter gesammelt und zuerst mit
einem Gemisch Methylalkohol-Ather 1:3, spiter mit reinem Ather ge-
waschen und schlieBlich bei etwa 38 und 90°C getrocknet. Die Um-
kristallisation erfolgte in Anlehnung an die Methode der Darstellung durch
Losen in wiisserigem, ammoniakalischem Methylalkohol in dem angegebenen
Verhéltnis und vorsichtiger Zugabe von Eisessig. Um eine moglichst kon-
zentrierte Losung zu erhalten, empfiehlt es sich, die Substanz, die oft in sehr
groBen Kristallen ausgefallen ist, zu pulverisieren, das Pulver zuerst in
dem édquivalenten Teile destillierten Wassers aufzuschwemmen, zu schiitteln
und nachher erst die entsprechenden Mengen wisserigen konz. Ammoniaks
und Methylalkohols zuzugeben.

Die Substanz kristallisiert in Rhomben und rhomboiden Nadeln
(Abb. 1 und 2), wobei erstere oft zu groferen Drusen, letztere zu Sphéaro-

Abb. 1.
Hiématoprosthetin. Vergr. etwa 400fach.

kristallen zusammengelagert sind. Zwischen den beiden Varianten

finden sich oft alle moglichen Uberginge. Getrocknet zeigt die Substanz

einen blauschwarzen Farbenton und je nach Auskristallisation ver-
Biochemische Zeitschrift Band 264. 27
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414 A. Herzog:

schieden stark ausgepragten Metallglanz. Dieser war bei Kristallisation
in Rhomben stiarker, bei Kristallisation in rhomboiden Nadeln schwécher.
Die Verbindung ist gut loslich in konzentriertem Ammoniak, 19%;iger
NaOH, 5%iger Sodaldsung, Eisessig, Pyridin, schwicher 16slich in

Abb. 2.
H#matoprosthetin. Vergr. etwa 400fach.

Chloroform und Methylalkohol, in Spuren léslich in Athylalkohol
und unléslich in Aceton, Ather, verdiinnten Mineralsiuren und destillier-
tem Wasser. Die Losung in Pyridin zeigt nach Reduktion ein Himo-
chromogenspektrum, und in diesem Zustande bindet die Verbindung
Kohlenoxyd reversibel. Ein Schmelzpunkt konnte nicht ermittelt
werden; die Substanz blieb bis 250° C unverdndert. Mit Kochsalz
und Eisessig unter dem Deckglase erhitzt, konnte die Substanz micht
in Teichmannsche Kristalle berfihrt werden. (Aus Schalfejewschem
Héimin wurden die Priparate 16, 18 und 22 dargestellt.)

2. Aus OHb und COHb. XKristallkuchen von OHb und COHb wird
in wenig destilliertem Wasser zerteilt, aufgeschwemmt und wésseriger,
ammoniakalischer Methylalkohol zugegeben, wobei der Kuchen zu einer
dichten Gallerte aufquillt. Man gibt so viel wisserigen ammoniakalischen
Methylalkohol zu, bis keine Gallerte mehr entsteht, lat sodann unter
6fterem Umriihren einige Stunden extrahieren, dekantiert von der Gallerte
ab, versetzt das Extrakt, das neben Farbstoff auch ziemlich viel Globin
gelost enthalt, unter dauerndem Umrithren pro 200ccm mit 10 bis
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12 Tropfen Eisessig und zentrifugiert etwa 10 Minuten scharf ab. TUnter-
dessen fallt das bis dahin gelést gewesene Globin aus und sammelt sich
am Boden des Zentrifugenglases an. Die Farbstofflosung wird dekantiert
und es wird durch nochmaliges Anséuern mit Eisessig und Zentrifugieren
versucht, die Farbstofflésung von noch in Lésung vorhandenen Globin-
resten weiter zu befreien. Die Farbstofflosung wird filtriert und der Farb-
stoff durch vorsichtige Zugabe von Eisessig in der unter 1. beschriebenen
Weise zur Kristallisation gebracht. (Aus OHb wurde Praparat 48 und aus
COHDb Priaparat 65 dargestellt.)

3. Aus einer |[kristallisierten Substanz von der Zusammensetzung
C33Hy3N,O,Fe; liber diese Substanz soll an einer anderen Stelle berichtet
werden. Die Darstellung der in Frage stehenden Verbindung erfolgte, wie
unter 1. beschrieben wurde (Praparate 14, 15, 21 und 35).

4. Aus einer hdamatinartigen kristallisierten Substanz von bisher nichi
genau festgelegter Zusammensetzung, tber die ebenfalls spéater berichtet
werden soll. Darstellung der in Frage stehenden Substanz wie unter 1.
(Praparate 32, 42 und 43).

Die nach 2. bis 4. dargestellten Praparate erwiesen sich mit dem
aus Schalfejewschem Hamin gewonnenen identisch.

B. Feststellung der empirischen Formel.

Die Analysen wurden von Herrn Dr. M. K. Zacherl im medizinisch-
chemischen Institut der Universitat Graz ausgefiihrt, wobei ihm an dieser
Stelle bestens gedankt sei. Alle Praparate wurden vor der Analyse bei
100°C im Vakuum bis zur Gewichtskonstanz getrocknet. Bei den in der
Tabelle I angegebenen Analysenergebnissen ist neben der Nummer der
Préparate in der Klammer das Ausgangsmaterial, aus welchem die Substanz
gewonnen worden war, und die Tierart angefiihrt. Die Bestimmung des
Stickstoffs erfolgte nach Dumas-Pregl (Tabelle I).

Bei den Praparaten 16, 18 und 22 ausgefiihrte Chlorbestimmungen,
desgleichen vorsichtshalber bei den Praparaten 15, 22, 32 und 42 ausgefiihrte
Acetylbestimmungen verliefen negativ.

In der Tabelle II sind die prozentualen Mittelwerte der Parallel-
analysen und die samtlicher Priparate angegeben. Fiir die berechnete
Formel habe ich Fe™ angenommen.

Aus Griinden, die sich aus der Arbeit ergeben, will ich diese neue
Verbindung von der Formel C33Hg,N,O,Fe als , Hamatoprosthetin'
bezeichnen.

Die Tatsache, daB ich aus verschiedenen Ausgangsprodukten,
darunter auch aus OHb und COHb, zu ein und derselben Kernsubstanz,
dem Hamatoprosthetin, gelangt bin, weiterhin aber auch verschiedene
Unstimmigkeiten der Literatur fithrten mich zu der Auffassung, daf
dieses Hdmatoprosthetin und nicht das herkommliche, 34 Kohlenstoffe
enthaltende Hdmatin die prosthetische Gruppe des Blutfarbstoffs sein
misse. Zum Beweise dieser Auffassung war es notig, die Uberfiihrbarkeit
des Hamatoprosthetins in Schalfejewsches Hdamin zu untersuchen, durch

27*
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Uber die prosthetische Gruppe des Blutfarbstoffes. 417

Tabelle II.

Priaparat C H N Fe

Nr. %o 0o 0lo /o

16 65,45 5.48 9,60 8,93

18 65,74 5,32 9,62 9,06

22 65,50 5,27 9,32 8,89

48 65,85 4,90 9,71 9,42

65 65,66 484 9,20 9,37

14 65,21 5,33 9,70 9,25

15 65,60 493 10,10 9,17

21 65,38 5,23 9,54 9,32

35 65,50 5,23 9,70 9,32

32 65,69 491 9,37 9,34

42 65,50 5,06 9,58 9,05

43 65,51 5,02 9,58 9,63

Mittelwerte . . . . . . .. 65.55 5,13 9,57 9,23
Berechnet fiir C33Hg, N4O,Fe 65,64 5,18 9,30 9,24

Koppelung des Hdmatoprosthetins mit nativem Globin synthetisches
Himoglobin' darzustellen und dieses durch Vergleich mit natiirlichem
Hdmoglobin als solches zu identifizieren.

C. Uberfiitkrung des Himatoprosthetins in Schalfejewsches Himin.

Durch einfaches Erhitzen mit NaCl und Eisessig unter dem Deck-
glase war die Substanz nicht in Teichmannsche Kristalle iiberfithrbar,
ebensowenig als ich zu zwei verschiedenen Gelegenheiten groBere
Mengen der pulverisierten Substanz in Eisessig 1oste und die filtrierte
Losung in siedenden, mit Kochsalz geséttigten Eisessig einfiihrte.
Wohl fielen beim Abkiihlen Gebilde aus, doch war deren kristallisierte
Natur nicht deutlich zu erkennen und konnten wegen zu geringer Aus-
beute nicht analysiert werden. Die Unmdglichkeit der Darstellung Teich-
mannscher Kristalle auf diesem Wege steht mit dem Vorhandensein von
nur 33 Kohlenstoffen im Hdimatoprosthetin in sehr gutem Einklang.

Verschiedene Versuche lieBen es wahrscheinlich erscheinen, daf
die Uberfithrung des Himatoprosthetins in Schalfejewsches Hamin
bei Gegenwart von Methylalkohol und Eisessig gelingen diirfte. In
der Tat fielen, als ich auf Grund der erwidhnten Versuche die Substanz
in wisserigem, ammoniakalischem Methylalkohol léste und die filtrierte
Lésung in die vierfache Menge siedenden, mit Kochsalz gesdttigten

! ,,Hémoglobin ist in dieser Arbeit als Sammelbegriff fiir die ver-
schiedenen Hémoglobinmodifikationen zu verstehen.
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Eisessigs langsam einfiihrte, beim Abkiihlen typische Teichmannsche
Kiristalle aus (Abb. 3). Vorsichtshalber waren aber doch zwei Priaparate
analysiert worden, die folgendes Ergebnis zeitigten.

Abb. 3.

Teichmann sche Kristalle aus Hématoprosthetin.

Tabelle III.

Vergr. etwa 400fach.

N
Priparat sst:; Baro- T:antlgf- S%:,‘; 2 CO; H,0 Fe, 03
cem

Nr. mg meter oC mg mg mg mg
25 5,329 732 22 0,400 || 5,046 11,59 2,11 0,609
4,009 735 21 0,302 || 4,803 10,99 2,17 0,577
4,890 | 11,18 | 217 | 0,676
2 || 4214 || 735 22 | 0313 | 6434 | 1475 | 296 | 0.770
4783 | 735 22 | 0342 || 5223 | 11,96 | 239 | 0,627

Chlorbestimmung: Préparat 25: 7,167mg Substanz erforderten

1,196 ccm n/100 NaOH,

7,405 mg Substanz 1,236 ccm n/100 NaOH.
Praparat 26: 7,848 mg Substanz erforderten 1,015cem n/100 NaOH,
7,239 mg Substanz 0,935 ccm n/100 NaOH.

Mittelwerte.
Préiparat C H N Fe Cl
Nr. o %o %o % /o
25 62,47 5,04 8,42 8,36 5,92
26 62,49 514 8,16 8,39 459
Berechnet fiir
CorTLo N, O, FoCl } 62,59 495 8,64 8,57 5,44
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Die Bestimmung des N erfolgte nach Dumas- Pregl, die des Chlors nach
Zacherl und Krainick?.

Wie also aus der Abbildung und den Analysen hervorgeht, konnte
ich das Hamatoprosthetin mit 33 Kohlenstoffen bei Gegenwart von Eisessig,
Methylalkohol wund Chlor in Schalfejewsches Hdimin iberfihren. Es
besitzt also das Schalfejewsche Hamin einen gleichzeitigy mit dem Chlor
abspaltbaren Kohlenstoff, der bei der Uberfiihrung des Hamatoprosthetins
in Teichmannsche Kristalle wieder zusammen mit Chlor eintrits.

Verschiedene Versuche, bei denen ich an Stelle von Methylalkohol
Athylalkohol benutzt hatte, filhrten zu keinen Teichmannschen Kristallen.
Die Gebilde, die bei diesen Versuchen ausfielen, wurden teils deswegen,
weil sie kein einheitliches kristallinisches Bild zeigten, teils wegen der
zu geringen Menge, in der sie erhalten wurden, nicht analysiert. Die
Tatsache aber, daB die Uberfiihrung des Hamatoprosthetins in Teich-
mannsche Kristalle bei Gegenwart von Methylalkohol, nicht aber
bei Gegenwart von Athylalkohol gelingt, scheint darauf hinzuweisen,
dap es sich bes dem 34. Kohlenstoff um den Kohlenstoff einer Methylgruppe
handelt.

D. Koppelung des Himatoprosthetins mit nativem Globin.

Darstellung des nativen Globins. Das native Globin stellte ich in Anleh-
nung an eine Methode dar, die St. Simonovits im hiesigen Institut bei bisher
noch unverosffentlichten Versuchen benutzte und die ich fiir meine Zwecke
modifizierte. Ich 1oste 20 bis 25 g des abgenutschten Kristallkuchens von
OHb, das nach R. Willstdtter und A. Pollinger dargestellt worden war, in
400 ccm Wasser und verarbeitete diese Losung in zwei Teilen zu je 200 cem.
Ich ging also, da der abgenutschte Kristallkuchen noch etwa 50 9%, Wasser
enthalt, von einer etwa 2'/,%igen Losung aus. Nach Abkiihlen auf 0°C
spaltete ich die Oxyhamoglobinlésung in einem Scheidetrichter durch
langsamen Zusatz von 5 bis 10 ccm n H Cl, wobei ich die Spaltung spektro-
skopisch kontrollierte. Sobald die Oxyhé&moglobinstreifen verschwunden
und der Streifen des sauren Hématins im Rot sichtbar geworden war,
schiittelte ich die gespaltene Farbstofflosung mit eisgekiihltem Ather aus
und fiigte nach dem Schiitteln ein wenig eisgekiihlten Alkohol zu, um eine
bessere Schichtung des Athers von der wisserigen Phase zu erreichen.
Das Ausschiitteln mit immer wieder frischem, eisgekiihltem Ather wieder-
holte ich so lange, bis dieser keinen Farbstoff mehr aufnahm. Nun wurde
die wiisserige, das Globin enthaltende Schicht zentrifugiert, wobei sich ziemlich
viel Ather von ihr trennte und abgegossen werden konnte. Die restlichen
Athermengen wurden dann im Luftstrom entfernt. Bei dem nun erfolgten
vorsichtigen Neutralisieren mit n NaOH (unter dauerndem Umriihren
und UmgieBen) fielen bald groBe Flocken denaturierten Globins aus, die
die restlichen, nicht mehr ausschiittelbaren Farbstoffmengen mit sich rissen.
Sobald mir die Kontrolle-mit Lackmuspapier die Néhe des Neutralpunktes
anzeigte, unterbrach ich die weitere Zugabe von n NaOH, zentrifugierte
die ausgefallenen, schmutzigbraunen denaturierten Globinmengen ab und

1 M. K. Zacherl u. H.G. Krainick, Mikrochem. 11, 62, 1932.
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erhielt so eine meist noch etwas trilbe Losung, die in dicker Schicht eine
gelbe Farbe zeigte. In dieser Lésung loste ich dann pro 400 ccm ungefédhr
1/, g Dinatriumphosphat (Na,HPO,.12H;0) auf, um so eine praktisch
neutrale Losung zu erreichen, und lieB die Globinlésung sodann einige
Stunden, meist iiber Nacht, im Eisschrank stehen. Dabei triibte sich in der
Regel bald die Losung und es fielen bald Flocken von denaturiertem Globin
aus, die jetzt weill gefarbt waren und sich bis zum néchsten Tage am Boden
des Gefdfles angesammelt hatten. Nach neuerlichem Zentrifugieren erhielt
ich jetzt immer eine in dicker Schicht gelbe, klare Lésung, die dann filtriert
und zur Synthese mit Farbstoff benutzt wurde. Bemerkt sei, dafl ich die
Darstellung des Globins bei einer Umgebungstemperatur von unter 5°C,
meist aber unter 0°C vornahm (im Winter im ungeheizten Zimmer bei
offenem Fenster).

Da die an sich geeignete Losung des Himatoprosthetins in wésserigem,
ammoniakalischem Methylalkohol — in dieser Ldsung ist der Farbstoff
haltbar — verschiedener Bedenken wegen zur Koppelung mit nativem
Globin nicht verwendet werden konnte, desgleichen auch die Losung in
verdiinnter Lauge, weil hier sowohl eine Denaturierung des Globins als auch
eine Verdnderung des Farbstoffmolekiils befiirchtet werden miilte, schiittelte
ich fein pulverisiertes Hamatoprosthetin in destilliertem Wasser, filigte
dann unter abermals kréiftigem Schiitteln einige Tropfen 5%iger Soda-
16sung zu (auf 20 ccm Farbstofflosung etwa 6 bis 8 Tropfen) und gelangte
so zu einer konzentrierten Lésung, die nach Filtrieren zur Koppelung mit
nativem Globin verwendet wurde. (Die Losung muf3 frisch bereitet werden.)

Die filtrierte Lésung des Himatoprosthetins wird in die unter
50C gekithlte Globinlésung unter dauerndem Umriihren langsam
eingefiihrt. Wenn sich die Globinlosung hierbei nicht tribt und die
geringe Alkalitit der Farbstofflisung durch die in der Losung vor-
handenen Phosphate kompensiert wird, so erscheint das Spektrum
des Methimoglobins in meutraler Losung, kenntlich an seinem Streifen
im Rot. Nun wird durch vorsichtige Zugabe von 5 %iger Sodalésung
in kleinen Mengen schwach alkalisch gemacht, wobei das Spekirum
des Methimoglobins in meutraler Lisung in das des Methimoglobins in
alkalischer Losung dibergeht. Um das ganze vorhandene Globin mit
Farbstoff zu binden, wird Farbstofflssung im UberschuB zugegeben,
und ein solcher Uberschuf ist im Spektrum des Methémoglobins in
alkalischer Losung gut zu erkennen. Dieses Methdmoglobin in alkalischer
Lésung wird durch Zusatz von Natriumhydrosulfit reduziert, und es er-
scheint jetzt der Streifen des reduzierten Hdmoglobins (hat man unvor-
sichtigerweise zu stark alkalisch gemacht, so entsteht ein Gemisch von
reduziertem Himoglobin und Globinhdimochromogen). In diese Losung
von reduziertem Hémoglobin wird jetzt langsam unter Umriihren
CO-Gas oder Sauerstoff eingeleitet, wobei das Spektrum des COHb
sehr bald, das des OHb aber erst nach gerawmer Zeit erscheint.

Das CO-Gas gewann ich in der Weise, daB ich 80 %ige Ameisensdure
langsam in konz. H,S O, einfiihrte und das entstandene CO-Gas vor dem
Einleiten in die Lésung des reduzierten Hémoglobins durch eine Wasch-
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flasche mit verdiinnter NaOH perlen lie3. Da wihrend der Reduktion mit
Natriumhydrosulfit, desgleichen bei dem folgenden Einleiten von Sauerstoff,
saure Produkte entstehen, durch die das Hamoglobin denaturiert und in
Flocken ausgeféallt werden kénnte, mufl man die Reaktion der Losung
dauernd kontrollieren und nach Bedarf Sodalésung bis zu dauernd schwach
alkalischer Reaktion jeweils in kleinen Mengen zufiihren. Die Kontrolle
der Reaktion fiihrte ich aus, indem ich destilliertes Wasser mit einigen
Tropfen einer alkoholischen Phenolphthaleinlésung versetzte und jedesmal
je einen Tropfen dieser Losung und der Hb-Losung in der bekannten Art
auf einer weillen Porzellanplatte zusammenflieBen lie. Eine ganz schwache
Rosafiarbung gab die richtige schwach-alkalische Reaktion an.

Nach Unterbrechen der Einleitung von CO-Gas bzw. Sauerstoff
neutralisierte ich die schwach alkalische COHb- bzw. OHb-Losung mit
einer Losung von primérem Kaliumphosphat (18,156 g KH,P O, auf 1 Liter
destillierten Wassers) und salzte sodann mit Ammonsulfat aus. Das aus-
gesalzte COHb bzw. OHb nutschte ich in kleinen Mengen ab und loste
es in destilliertem Wasser von 34° C. Da ein Teil des Hamoglobins immer
denaturiert und wasserunléslich ist, muf3 vom unléslichen Teile abfiltriert
werden. Dieser Riickstand enthilt auch den tiberschiissigen, in destilliertem
Wasser unloslichen Farbstoff. Nicht denaturiertes Hamoglobin wird aus
dem Riickstande so lange herausgelost, bis sich das Losungswasser nicht
mehr farbt. Durch nochmaliges Aussalzen mit Ammonsulfat, Abnutschen
und Wiederlosen gelingt es dann, eine konzentrierte Losung darzustellen,
die beim abermaligen Filtrieren nunmehr einen ganz geringen Riickstand
hinterlieS3.

E. ldentifizierung des XKoppelungsproduktes als Kohlenoxyd-, Met- hzw.
Oxyhimoglobin.

Die spektrophotometrischen Untersuchungen der synthetischen Héamo-
globinldsungen fiihrte ich mittels eines nach Martens und Grinbauwm modi-
fizierten Spektrophotometers aus. Als Lichtquelle diente eine Metallfaden-
glithlampe, der Objektivspalt war auf 0,1 mm Breite eingestellt, der Okular-
spalt umfaBte jeweils ein Spektralbereich, dessen Breite im Rot etwa 15 uy,
im Blau 5 pp betrug.

Da ich von der Konzentrationshestimmung der synthetischen Hé&dmo-
globinlésungen aus verschiedenen Griinden Abstand genommen habe,
konnte ich auch die spezifischen Extinktionskoeffizienten nicht berechnen.
Um aber dennoch die von mir an synthetischen Losungen festgestellten
Werte mit den an denselben natiirlichen Hé&moglobinmodifikationen und
zwar von P.Hdri am Oxyhdmoglobin® und Methédmoglobin?, und von
V. Sebesta® am Kohlenoxydhimoglobin gefundenen Werten vergleichen
zu kénnen, habe ich das Verhiltnis zwischen den von den genannten Autoren
an der ersten H<iifnerschen Stelle (560,8) und dem von mir an der gleichen
Stelle gefundenen Extinktionskoeffizienten berechnet und auf Grund
dieses Verhaltnisses alle meine iibrigen Werte umgerechnet. Die in dieser
Weise umgerechneten Werte der Lichtabsorption je einer Losung von
synthetischemn Kohlenoxydhimoglobin, Methédmoglobin in neutraler’ und
alkalischer Losung habe ich in ein Ordinatensystem eingezeichnet und

1 P. Hari, diese Zeitschr. 82, 229, 1917.
2 Derselbe, ebenda 103, 271, 1919.
3 V. Sebesta, ebenda 260, 187, 1933.

— 113 —



422 A. Herzog:

zwecks Vergleichs die entsprechenden von P. Hdri und V. Sebesta an den-
selben, aber natiirlichen Héamoglobinmodifikationen gefundenen Licht-
absorptionskurven, und zwar auf den Abszissen die Wellenlinge und auf
den Ordinaten die Extinktionskoeffizienten eingetragen. Um aber ein
Zusammenfallen der beiden Kurven zu vermeiden und dennoch ihren gleich-
sinnigen Verlauf demonstrieren zu kinnen, habe ich die Lichtabsorptionskurve
der synthetischen Losungen in der Weise verschoben, daf jeweils die obere
die der synthetischen Hdmoglobinmodifikation, die wuntere aber die an natiir-
lichen Ldsungen gefundene Vergleichskurve darstellt.

Bermerkt sei, dafl bei den hier spektrophotometrisch untersuchten
Losungen der verschiedenen, synthetischen Hamoglobinmodifikationen
das Globin vom Pferde und das Hématoprosthetin vom Rinde stammt.

Die Kurve von

Methdmoglobin in neu-
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lichen Losungen gefundenen vorziglich viberein. Dasselbe kann auch von der
Lichtabsorptionskurve des synthetischen COHb gesagt werden, denn die
beiden Punkte bei 585 und 577 {ys an denen die beiden Kurven abweichen,
sind von Frl. Sebesta nachtriiglich bestimmt worden. Ich darf also wohl
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Abb. 6.
Kurve I: Synthetisches COHb. Kurve II: Natiirliches COHb (V. Sebesta).

mit Sicherheit schliefen, daf es sich bei meinen synthetischen Losungen um
die entsprechenden Modifikationen von Hédmoglobin handelt. Aus der
Reihenfolge der Darstellung der synthetischen Himoglobinmodi-
fikationen ergibt sich aber auch, dafi das Hdmatoprosthetin jene Form
der eisenhaltigen Komponente darstellt, wie sie in der stabilen Form des
Hiimoglobins, also dem Methimoglobin vorhanden ist, das dann reduziert
Sauerstoff und Kohlenoxyd bindet. Diese Auffassungen stimmen auch
mit der derzeitigen Auffassung von Fe' im Methimoglobin und Fe'~ im
Oxyhimoglobin sehr gut iberein.

In der Tabelle IV habe ich weiterhin die an verschiedenen synthe-
tischen Losungen gefundenen Hiifnerschen Quotienten, die fiir jede
Hiamoglobinmodifikation einen charakteristischen Wert darstellen, und
zum Vergleich die verlangten angegeben.

Tabelle IV.
Methiémoglobin | Meth#moglobin
Kohl d- s e s :
h?imgrgl?ggin in Ir,li?suut:;lel in ai{ggllll’fgher
| 1,08 1,57 1,21
Einzelwerte synthetischer Losungen H 1,10 1,59 1,22
‘ 1,09 1,51
Gefundener Mittelwert an natiirlichen (
Losungen. . . . . . . .. .. .| 1,10 1,58 1,20
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Es zeigen also auch die Hiifnerschen Quotienten ein ideales Uberein-
stemmen mit den an natirlichen Priparaten gefundenen Werten.

Auf die graphische Darstellung der Lichtabsorption synthetischer
Losungen von Oxyh&émoglobin habe ich verzichtet, weil nach der an-
gegebenen Methode der Darstellung immer nur Lésungen erhalten werden,
die mehr oder weniger mit Methémoglobin gemischt sind; es zeigten die
von mir erhaltenen Loésungen daher sowohl die beiden Streifen des OHb
als auch in konzentrierter Loésung den Streifen des Methimoglobins in
neutraler Losung in Rot.

F. Darstellung Teichmannscher Kristalle aus synthetischem Himoglobin.

Da das Hamatoprosthetin durch Erhitzen mit NaCl und Eisessig
allein nicht in 7Teichmannsche Kristalle iiberfithrt werden konnte,
die Lichtabsorption der mit Hématoprosthetin synthetisierten Hémo-
globinmodifikationen aber mit der an den entsprechenden natiirlichen
Losungen gefundenen iibereinstimmte, muBte der Darstellung 7eich-
mannscher Kristalle aus synthetischem Hdmoglobin durch Erhitzen mat
NaCl und Evsessig, also ohne Gegenwart von Methylalkohol, entscheidende
Bedeutung zukommen.

Bei dem ersten Versuch der Darstellung 7'eichmannscher Kristalle
aus synthetischem Héamoglobin hatte sich die Gegenwart von Ammon-
sulfat storend erwiesen. HEs wurde daher in der Folge synthetische

Abb. 7.
Teichmannsche Kristalle aus synthetischem COHb. Vergr. etwa 600fach.

COHb-Losung durch zweimaliges Aussalzen mit Ammonsulfat und
Wiederlosen in destilliertem Wasser einkonzentriert und diese konzen-
trierte Losung einige Tage gegen flieBendes Leitungswasser dialysiert.
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Um die letzten Reste von Ammonsulfat zu entfernen, wurde die ver-
wendete Losung von synthetischen COHDb schlieBlich in der Hitze
koaguliert und mit destilliertem Wasser (bis die Bariumchloridprobe
negativ ausfiel) ausgewaschen. Das so gereinigte Koagulum fiihrte
ich, in etwas destilliertem Wasser aufgeschwemmt, in siedenden,
mit Kochsalz gesédttigten Hisessig ein, worauf beim Abkiihlen typische
Teichmannsche Kristalle ausfielen. Der Versuch war dreimal mit syn-
thetischem CO Hb, das als Himatoprosthetin die Reste der analysierten
Praparate 14, 16 und 65 enthielt, mit dem gleichen Ergebnis wieder-
holt worden. Die in der Abb. 7 wiedergegebenen Kristalle entstammen
einem dieser Praparate Teichmannscher Kristalle, das mit Pyridin-
Chloroform-Eisessig in der uiblichen Methode umkristallisiert worden war.

(Bemerkt sei, dall diese abgebildeten Teichmannschen Xristalle
folgenden Kreislauf absolviert haben: KEs waren urspriinglich 7T'eichmann-
sche Kristalle aus Oxyhimoglobin dargestellt worden, diese waren in
Hamatoprosthetin {iberfithrt (Praparat 16) und letzteres mit nativem
Globin zu COHDb gekoppelt worden, das einen Hiifnerschen Quotienten
von 1,09 ergeben hatte. Aus diesem synthetischen COHb waren jetzt
neuerdings wieder 7T'eichmannsche Kristalle gewonnen worden.)

G. Betrachtung der Literatur.

Auf Grund der Analysenergebnisse verschiedener Forscher, wie Nencks
und Zaleskil und vorwiegend Kiister?, ist das nach Schalfejew dargestellte
Hdamin als eine Verbindung mit 34 Kohlenstoffen erkannt worden. Im Gegen-
satz zu letzterem zeigen nun aber das Hdamatoporphyrin und seine Abkomm.-
linge Kohlenstoffwerte, die mit ganz wenigen Ausnahmen auf 33 Kohlenstoffe
im Molekiil hinweisen bzw. sich von 33 Kohlenstoffen ableiten. Diese Ver-
héltnisse gehen aus der folgenden Zusammenstellung von Kohlenstoffwerten
verschiedener Autoren klar hervor:

Beim Hdmatoporphyrin wurde gefunden von Nencki und Sieber3:
66,84, 67,16, 66,98 und 66,85; von H. Fischert: 67,20; von W. Kdiister:
68,631 und 67,7311; . von R. Willstitter und M. Fischer®: 66,73, 66,60,
67,09, 66,80, 67,04, 67,14 und 67,229%, C.

Berechnet fiir CyHyqN,Oq: 67,54%, fiir CyaHygN,Oq: 68,19% C*.

Beim Chlorhydrat des Hdamatoporphyrins wurde gefunden von Nencks
und Sieber®: 59,80, 59,79 und 59,57; von H. Fischert: 59,50 und 60,64 und
von R. Willstdtter und M. Fischers: 60,64 %, C.

! Nencki, M. u. J. Zaleski, Hoppe - Seylers Zeitschr. f. physiol. Chem.
30, 384, 1900.

* W. Kuster, Ber. d. Deutsch. chem. Ges. 29, 822, 1896; Hoppe-Seylers
Zeitschr. f. physiol. Chem. 28, 12, 1899; 40, 391, 1903/04.

3 Nencki u. Steber zit. nach R. Willstdtter u. M. Fischer, Hoppe-Seylers
Zeitschr. f. physiol. Chem. 87, 463, 1913.

4 H. Fischer, E. Bartholomdus u. H. Rose, ebenda 84, 281, 1913.

+ W. Kiister, Chem. Ber. 45, 1941, 1912.

tt W. Kiister u. W. v. Degenfeld, Hoppe-Seylers Zeitschr. f. physiol.

Chem. 180, 266, 1929.

5 R. Willstdtteru. M. Fischer,ebenda 87, 426, 463, 465, 474, 486, 492, 1913.
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Berechnet fiir CyuH4oN;O,Cly: 60,07%, fiir CayH 4oN,0,Cly: 60,81 % C*-

Beim Dimethylester des Hdmatoporphyrins wurde gefunden von R. W<ll-
stdtter und M. Fischer': 68,31 und 68,26 % C.

Berechnet fiir CgsH ;2N Og: 68,36%, fiir CyqH o N,Oq: 69,129, C*.

Beim Hdmoporphyrin wurde gefunden von R. Willstitter und
M. Fischert: 71,48, 71,42, 71,63, 71,68 und 71,76 %, C.

Berechnet fiir CyHgeN,O4: 71,70%, fiir CuyHygN,O,: 72,319, CF**,

Beim Mesoporphyrin wurde gefunden von R. Willstdtter und M.Fischer!:
71,87 und 72,00 % C.

Berechnet fiir CzH3gN,0,: 71,74%, fiir CyHyoN,O4: 72,049% C***,

Beim Aetiomesoporphyrin wurde gefunden wvon O.Schumm?: 79,86,
79,60, 79,61, 80,09, 79,63, 79,78, 79,29% C.

Berechnet fiir CyHygNy: 79,76%%*, fiir C3Hy N, 80,28 % C**.

* Berechnet von Woillstdtter und Fischer, ** berechnet von Schumm,
¥%%* berechnet von mir.

Da nach der bisherigen Auffassung, da8 das Chlor im Schalfejewschen
Héamin an das Eisen gebunden sei und bei der Porphyrindarstellung zu-
sammen mit letzterem abgespalten werde, diese bei den Porphyrinen ge-
fundenen und in bezug auf das Hémin zu tiefen C-Werte nicht verstdndlich
erschienen, folgerten Willstdtter und Fischer!, dal3 man, gestiitzt auf die
Porphyrinanalysen dem Schalfejewschen Hémin auch 33 C-Atome zu-
sprechen miisse und die Diskrepanz im Kohlenstoff zwischen Hémin und
Porphyrin darauf zuriickzufiihren sei, da8 man pro Analyse zwischen
C;; und C,, nicht sicher entscheiden kénne. Die beiden Autoren stiitzten
ihre Auffassung mit der Anfiihrung eines Kohlenstoffmittelwertes von
16 Héamatinanalysen Kuisters?3, der zwischen den fiir C;4 und Cy3 berechneten
Werten, letzterem allerdings nédher liegt. Aus eigenen Versuchen, deren
Veréffentlichung folgen wird, glaube ich aber die Ursache dieser beim
Héamatin gefundenen zu tiefen Kohlenstoffwerte entnehmen zu kénnen und
kann aus diesem Grunde fiir das Schalfejewsche Hémin nur die an letzterem
direkt gefundenen C-Werte als beweisend betrachten, die aber fast aus-
nahmslos auf 34 Kohlenstoffe lauten. Anscheinend von der Annahme
ausgehend, daBl Feuchtigkeitsgehalt die tieferen C-Werte beim Héamato-
porphyrin verursache, versuchten Fischer, Treibs und Hummel* in einer 1929
erschienenen Arbeit, durch Trocknen der Hématoporphyrinpraparate bei
50° C ihren C-Gehalt mit dem fiir eine Formel mit 34 C-Atomen in Einklang
zu bringen. Es liegt zwar von Willstitter und Fischer® die Angabe vor, daB
man Himatoporphyrin nur im Vakuum trocknen diirfe, da es sich beim
Erwirmen durch Abgabe von Wassermolekiilen veréndert, so konnten
dennoch Fischer und Mitarbeiter die verlangten C-Werte bei ihren Versuchen
nicht erreichen. So sagen die Autoren selbst: ,,Zwar konstatieren wir auch
hier noch ein unerfreuliches Defizit im Kohlenstoff, jedoch ist zu bemerken,
daf bei den Analysenzahlen des Hdmatoporphyrins durchwegs der Kohlenstoff
zu niedrig gefunden wird, ohne dafi die Ursache dafiir bekannt ist.** In einer

1 R.Willstdtter u. M. Fischer, Hoppe-Seylers Zeitschr. f. physiol. Chem.
87, 426, 463, 465, 474, 486, 492, 1913.

2 0. Schumm, ebenda 185, 81, 1929; 181, 157, 159, 160, 1929.

3 W. Kiister, ebenda 40, 415, 1903/04.

4 H.Fischer, A. Treibs u. G.Hummel, ebenda 185, 33, 1929.

5 R. Willstdtter u. M. Fischer, ebenda 87, 466, 1913.
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Arbeit iiber das Hé&amoporphyrin aus dem Jahre 1930 versuchte Fischer
zusammen mit Hellberger und Hummell nachzuweisen, daBl das Hamo-
porphyrin ein Gemisch von Mesoporphyrin, Deuteroporphyrin und den zwei
Tetramethyl-, monoé&thyl-, dipropionséureporphinen A und B darstellt,
welch letztere sich vom Aetioporphyrin ableiten sollen. Es wiirde sich somit
beim Hémoporphyrin und dem daraus gewonnenen Aetioporphyrin das
Kohlenstoffdefizit erkliren. Fischer berechnet fiir Mesoester 72,69, fiir
A- und B-Ester 72,05 und fiir Deuteroester 71,349, C. Ein dargestelltes
Praparat ergab 72,38 9, C und zeigte einen Schmelzpunkt bei 175° C. Durch
fraktionierte Umkristallisation erhielt H. F'ischer drei Praparate mit 71,37,
70,92 und 70,73 % C, und Schmelzpunkten von 192, 188 und 175° C. Den
Autoren war hier schon aufgefallen, da8 jedes dieser durch fraktionierte
Umkristallisation erhaltenen Priparate einen etwa 1'/,% tieferen C-Gehalt
aufweist, als fiir Mesoester, Deuteroester und A- und B-Ester berechnet
worden war. Es scheint mir daher ein Schlu3 auf Identitit der Praparate
mit den berechneten Substanzen nicht ungezwungen zu sein, um so eher,
als die Schmelzpunkte von zwei Préparaten an der Fehlergrenze liegen.
Es hatten ja aber auch die angefiilhrten C-Werte der Préiparate von Schumm
gezeigt, die nicht als Aetiohamoporphyrin, sondern als Aetiomesoporphyrin
aufzufassen sind (sie waren teils aus Mesoporphyrin, teils aus Héamin dar-
gestellt worden), daB sie besser mit einer Formel mit 31 Kohlenstoffen als
mit einer solchen mit 32 Kohlenstoffen zu vereinbaren sind.

Dal nun aber dem Aetioporphyrin 31, und dem Proto- und Meso-
porphyrin 33 C-Atome zukommen, zeigt sich auch bei den Himpréparaten
H. Fischers, die doch auf dieselbe Kohlenstoffzahl lauten miissen, wie die
entsprechenden Porphyrine. So fanden H. Fischer, A. Treibs und K. Zeile®
beim Aetiohdm 70,22 und 70,91% C (berechnet fiir CyHyN,Fe 72,16, fir
Cy HyN,Fe 71,51% C), beim Protohdm 66,78, 65,71 und 65,28 % C (be-
rechnet fiir CyH,,N,0,Fe 66,23, fiir CyH;N,0,Fe 65,54% C), beim
Mesohdm 65,58 % C (berechnet fiir C3, H3sN,O4Fe 65,80, fiir C33HgeN,O,4Fe
65,119%, C) und beim Mesoesterhim 65,19 und 65,63% C (berechnet fiir
C3HyN,0,Fe 66,65 und fiir C;; Hy yN,0,Fe 66,029 C).

Die Formeln mit C;, bzw. Cy, wurden von den genannten Autoren, die
Formeln mit C3; bzw. Cg; von mir berechnet.

Mit Ausnahme des einzigen Wertes von Mesohdm und des ersten
Préparates von Protohdm, das auch einen fiir 34 C-Atome zu hohen pro-
zentualen Wert aufweist, entsprechen die Analysen den bei den Porphyrinen
gefundenen Werten. Von Willstdtter und Fischer wurde die Auffassung
vertreten, da die Analyse nicht genau zwischen Cj und Cj, entscheiden
lasse3. Dieser Einwand mag fir Einzelanalysen wvolle Berechtigung haben,
kann aber hier nicht gelten, wo die Zusammenstellung einer grofen Zahl von
Analysen ein ganz eindeutiges Bild liefert. Wie wére es sonst zu verstehen,
daB beim Aetioporphyrin immer 31, bei den anderen in Frage stehenden
Porphyrinen immer 33, beim Schalfejewschen Hémin immer 34 C-Atome
gefunden werden ? So fanden bei letzterem Nencki und Zaleski* 62,58,

1 H. Fischer, H. Hellberger u. G. Hummel, Hoppe-Seylers Zeitschr. f.
physiol. Chem. 191, 257, 1930.

2 H. Fischer, A. Treibsu. K. Zeile, ebenda 195, 1, 1931.

3 R. Willstditter u. M. Fischer, Zeitschr. f. physiol. Chem. 87, 426, 1913.

4 M. Nenck: u. J. Zaleski, ebenda 30, 394, 1900.
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62,43 und 62,52 9% C, Hepter und Marchlewski* 62,35, 62,65 und 62,349, C,
W. Kister? 62,29, 62,48 und 62,25% C; 62,64, 62,46, 62,17 und 62,35 %, C;
62,51, 62,52 und 62,64 %, C; undich 62,47%, 62,49%, 62,62** und 62,42 %, C**.
Die Formel CyH3, Ny O4FeCl verlangt 62,59 %, C.

* In dieser Arbeit veroffentlichte Praparate, ** noch nicht verdffent-
ichte Praparate.

BesiBe das Schalfejewsche Himin nur 33 C-Atome, dann wire
ein prozentualer C-Wert von 61,789, zu erwarten. Es zwingen vielmehr
die Analysenergebnisse der Literatur zu dem Schluf, dafi den einzelnen
Verbindungen jene Zahl von C-Atomen zukommdt, die sich aus den Analysen
ergibt.

H. Besprechung der Versuchsergebnisse.

Aus der vorliegenden Arbeit geht eindeutig hervor, daf nicht das
Hdimatin von der Zusammensetzung CyyHyy N,OzFe die prosthetische Gruppe
des Blutfarbstoffs darstellt, sondern als solche das Hdmatoprosthetin von der
empririschen Formel Cg3Hgy N 4O, Fe anzusprechen ist. Die Berechtigung dieser
Auffassung ergibt sich:

1. Aus der Tatsache, daB ich aus Schalfejewschen Hamin und anderen
Derivaten der prosthetischen Gruppe mit Hilfe immer der gleichen Methode
zu ein und derselben Kernsubstanz, dem Hdmatoprosthetin, gelangt bin.

2. Aus der direkten kristallinischen Isolierung des Hdmatoprosthetins awus
Oz yhdamoglobin und Kohlenoxydhimoglobin.

3. Aus der Koppelung des Hdimatoprosthetins mit nativem Globin zu den
verschiedenen Hdamoglobinmodsfikationen.

4. Aus der Darstellung Teichmannscher Kristalle aus diesem syntheti-
sierten Hdimoglobin dwrch Erhitzen mit NaCl und Eisessig. Da nun aber
das synthetische Hédmoglobin als eisenhaltige Komponente das Hémato-
prosthetin mit 33 Kohlenstoffen enthélt, T'eichmannschen Kristallen aber
34 C-Atome zukommen, fiihle ich mich zu dem SchluB berechtigt, daf die
Teichmannschen Kristalle ein Derivat der prosthetischen Gruppe darstellen,
das sich von letzterer aufer durch das Vorhandensein won Chlor auch mnoch
durch den Mehrbesitz des 34. Kohlenstoffs unterscheidet. Da sich aus der
Darstellungsmethode 7T'eichmannscher Kristalle aus Hémoglobin keine
andere Moglichkeit erkennen 148t und Hamatoprosthetin durch Erhitzen
mit NaCl und Eisessig ohne Gegenwart von Methylalkohol nicht in Teich-
mannsche Kristalle iiberfithrt werden konnte, kann dieser 34. Kohlenstoff
des Schalfejewschen Héamins nur aus dem Globin stammen. Es scheint
daher die Spaltung des Héamoglobins bei der Darstellung Teichmannscher
Kristalle in der Weise vor sich zu gehen, daB3 ein Kohlenstoff des Globins
an die prosthetische Gruppe gebunden bleibt.

Die Isolierung des Héamatoprosthetins und die Aufdeckung seines
Verhiltnisses zum Schalfejewschen Hamin, das in der Abspaltung und
Wiedereinfithrung des 34. Kohlenstoffs zum Ausdruck kommt, 148t die
Analysenergebnisse der Literatur erst verstdndlich erscheinen. Die Uber-
fithrung von Schalfejewschem Hémin in Haématoporphyrin vollzieht sich
eben in der Weise, daf awupfer Eisen und Chlor auch der 34. Kohlenstoff ab-

1 J. Hepter u. L. Marchlewski, Zeitschr. f. physiol. Chem. 41, 38, 1904.
2 W. Kiister, ebenda 40, 391, 1904; 28, 12, 1899; Ber. d. Deutsch. chem.
Ges. 29, 822, 1896.
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gespalten wird, wodurch man eine eisen- und chlorfreie Verbindung mit
33 C-Atomen erhélt. Ein Porphyrin mit 33 C-Atomen muBl aber decarboxy-
liert ein Aetioporphyrin mit 31 C-Atomen liefern, wie tatsachlich die
Analysen ergeben. Da man aber aus Schalfejewschem Himin ein Aetiopor-
phyrin mit 31 C-Atomen erhilt, so ist auch zu erwarten, dall man aus dem
Héamatoprosthetin, bei dem der 34. Kohlenstoff des Hémins zusammen
‘mit dem Chlor abgespalten wurde, ebenfalls zum Haématoporphyrin mit
33 und Aetioporphyrin mit 31 C-Atomen gelangt.

Es besitzen also das Schalfejewsche Hdamin 34, das Himatoprosthetin 33,
das Hamatoporphyrin, Protoporphyrin, Mesoporphyrin und Hdmoporphyrin
ebenfalls 33, das Aetioporphyrin als die gemeinsame Stammsubstanz der
prosthetischen Gruppe des Blutfarbstoffes und des Chlorophylls, wie schon
Willstiitter und F'ischer?! feststellten, 31, und die Hdmpriparate jene Zahl
von Kohlenstoffen, die den betreffenden Porphyrinen enispricht, also das
Aetiohdm 31 und das Proto- und Mesohdm 33 Kohlenstoffe.

Im Hinblick auf die Abspaltharkeit des 34. Kohlenstoffes des Schalfejew-
schen Hémins ist nicht gut vorstellbar, daf3 dieser in der Konstitutionsformel,
die ja iibrigens in bezug auf die Zahl der Kohlenstoffe bei allen friiher
genannten Verbindungen schon wegen ihrer Konstanz auf die Analysen-
ergebnisse Riicksicht nehmen muB, die gleiche Stellung einnehmen soll
als andere Seitenketten. Ahnliche Bedenken ergeben sich demnach auch
gegeniiber dem Aetioporphyrin IIT H. Fischers und der Bindung des Chlors
im Schalfejewschen Hémin, die bisher an das Eisen angenommen wird.
Einen eindeutigen Beweis fiir diese Auffassung konnte ich in der Literatur
nicht finden. Vielmehr scheint mir das Chlor im Zusammenhang mit dem
34. Kohlenstoff zu stehen und es wiirde eine derartige Annahme eine Reihe
von Versuchsergebnissen erkliren. Aus dem Hématoprosthetin, in dem
das Eisen ebenfalls dreiwertig anzunehmen ist, geht schon hervor, daB
zur Absdttigung der dritten Valenz des Eisens Chlor, ein anderes Halogen oder
entsprechende Atomgruppe nicht notwendig ist.

Zusammenfassung.

1. Ich konnte eine neue kristallinische Verbindung, das Hdmato-
prosthetin, Cgg H 4 N ,0,Fe, beschreiben und dieses aus Schalfejewschem
Himin und anderen Derivaten der prosthetischen Gruppe und auch aus
Ozyhimoglobin und Kohlenoxydhimoglobin direkt darstellen.

2. Das Hamatoprosthetin lieB sich durch Erhitzen mit NaCl und
Eisessig bei Gegenwart von Methylalkohol, nicht aber ohme Methylalkohol
in Teichmannsche Kristalle iberfihren.

3. Durch Koppelung des Himatoprosthetins mit nativem Globin
konnte ich die werschiedenen Himoglobinmodifikationen erhalten, von
denen ich einige spektrophotometrisch untersuchte und deren Lichi-
absorptionskurve mit der an den entsprechenden natiirlichen Hdamoglobin-
modifikationen gefundenen dbereinstimmie.

1 R. Willstdtter u. M. Fischer, Hoppe-Seylers Zeitschr. f. physiol. Chem.
87, 494, 1913.
Biochemische Zeitschrift Band 264. 28

— 121 —



430 A. Herzog.

4. Aus synthetischem Hdmoglobin (COHb) konnte ich durch
Erhitzen mit NaCl und Eisessig ohne Gegenwart von Methylalkohol
Teichmannsche Kristalle erhalien.

5. Es kann hiermit als begrindet gelten, daf nicht das Hdimatin
Cg4HyyN,OzFe, sondern das Himatoprosthetin die prosthetische Gruppe
des Blutfarbstoffs darstellt und daB bei der Darstellung Teichmannscher
Kristalle aus Hdmoglobin ein der prosthetischen Komponente nicht zu-
gehorender, anscheinend dem Globin enistammender Kohlenstoff an die
prosthetische Gruppe gebunden bleibt.

6. Es konnte weiterhin die Auffassung erhirtet werden, daBl das
Schalfejewsche Hémin 34 Kohlenstoffe besitzt, und aus den Analysen
verschiedener Forscher festgestellt werden, daB3 dem Hdimatoporphyrin,
Mesoporphyrin, Protoporphyrin, Himoporphyrin und den diesen ent-
sprechenden Hdamen 33 und dem Aetioporphyrin und Aetiohim 31 C-Atome
zukommen.

Es sei mir gestattet, an dieser Stelle weiland Prof. Paul Hdri
in dankbarer Weise zu gedenken, der mir die Ausfilhrung der Arbeit
an seinem Institut gestattete und den Fortgang der Arbeit bis zu seinem
Tode mit groem Interesse verfolgte.
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Uber kristallisiertes synthetisches Kohlenoxydhimoglobin.

Von
Alired Herzog.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der kénigl. ungar. Universitat
Budapest.)

(Eingegangen am 7. Juli 1933.)
Mit 3 Abbildungen im Text.

Im Anschlu an die Darstellung synthetischen Himoglobins,
das ich in der vorhergehenden Mitteilung® beschrieben habe, muBte
es natiirlich von Interesse sein, festzustellen, ob dieses synthetische
Himoglobin kristallisationsfihig ist.

Verschiedene Versuche, die ich mit synthetischem Oxyhimoglobin
ausfithrte, hatten ein negatives Ergebnis, doch waren meine Lsungen
synthetischen Oxyhémoglobins immer mehr oder weniger mit Met-
hémoglobin gemischt, von dem ja bekannt ist, daB es sich wegen seiner
Leichtloslichkeit in destilliertem Wasser und verdinntem Alkohol
nur dulerst schwer auskristallisieren 148t2. Hingegen war es mir ge-
lungen, bei synthetischem COHb, von dem ich ja reine Losungen er-
halten hatte, teils durch Verwendung von Ammonsulfat, teils durch
Alkoholzusatz Kristallisation zu erzielen. Bei der Kristallisation mit
Ammonsulfat ging ich in der Weise vor, dafl ich die Losung von syn-
thetischem Kohlenoxydhidmoglobin durch zweimaliges Aussalzen und
Wiederlésen in destilliertem Wasser von 34° C mdoglichst einkonzentrierte,
zur filtrierben Losung immer nach Verlauf einiger Stunden ein wenig
Ammonsulfat zugab und hierbei die Losung an einem kithlen Orte
stehen lieB. Im Laufe eines Tages waren die Kristalle ausgefallen.

Nach dieser Methode gewonnene Kristalle sind in der Abb. 1
wiedergegeben, bei dem das Hamatoprosthetin® vom Rinde und das
Globin vom Pferde stammt. Zu Vergleichszwecken zeigt die Abb. 2
Kristalle vom mnatiirlichen Kohlenoxydhdmoglobin vom Pferde, die
mit Natriumoxalat erhalten und in den gleichen Formen kristallisiert
waren wie das synthetische. (Die Abb. 2 entnahm ich dem Buche

Herzog, diese Zeitschr. 264, 412, 1933.
Dé

L 4.
® A. Dénes, ebenda 223, 481, 1930.
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,»The crystallographie of Hemoglobins*“ von E. T'. Reichert und 4. P.
Brown, Plates 26).

Abb. 1. Kristallisiertes synthetisches Kohlenoxydhsimoglobin. Vergr. £00fach.

Abb. 2. Kristallisiertes natiirliches Kohlenoxydh#moglobin.
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Bei der Kristallisation mit Alkohol war die Losung des synthetischen
COHb ebenfalls durch zweimaliges Aussalzen und Wiederlésen in destil-
liertem Wasser von 34°C mdaglichst einkonzentriert und die filtrierte
Lésung dann aber unter Belassung eines ziemlichen Uberdruckes, um
eine zu starke Verdiinnung zu vermeiden, iiber Nacht gegen Leitungs-
wasser und hierauf noch einige Stunden gegen destilliertes Wasser
dialysiert worden. Nach Abkithlen auf 0°C wurde sehr vorsichtig,
immer nur tropfenweise, unter stindigem Umriihren eisgekiihlter Alkohol
in einer Menge von hochstens einem Achtel zugegeben. Wéihrend des
Stehens in einer Kéltemischung waren dann nach 1 bis 2 Tagen die
Kristalle ausgeschieden.

Nach dieser Methode habe ich ebenfalls wiederholt Kristalle von
synthetischem COHDb erhalten. Bei den Kristallen, die in Abb. 3

Abb. 3. Kristallisiertes synthetisches Kohlenoxydh#moglobin. Vergr. 400fach.

dargestellt sind und durch Kristallisation mit Alkohol erhalten worden
waren, stammt das Hdmatoprosthetin vom Menschen (analysiertes Pré-
parat 161) und das Globin vom Pferde.

Wie aus diesen Versuchen hervorgeht, ist also synthetisches Kohlen-
ozydhdamoglobin kristallisationsfihig.

1 A. Herzog, 1. c.
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Uber eine neue Mikro-Glykogenbestimmungsmethode.

Von
Stefan Simonovits.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der konigl. ung. Universitét
Budapest.)

(Eingegangen am 11. August 1933.)

Im Verlauf gewisser Experimente hatte sich die Notwendigkeit
ergeben, besonders kleine Glykogenmengen zu bestimmen. Es schien
mir zu diesem Zwecke die von 3. Sahyun! jingst angegebene Methode
geeignet zu sein. Kontrollversuche aber, die spiter beschrieben werden
sollen, hatten gezeigt, dal diese Methode mit mehr oder weniger grofien
Fehlern behaftet ist und daher durchaus unzuverldssige Resultate
ergibt. Da meine Untersuchungen zur Aufdeckung des in der genannten
Methode begriindeten Fehlers fithrten und es mir gelang, auf Grund
frither schon bekannter Bestimmungsprinzipien eine Mikromethode
auszuarbeiten, soll auf meine diesbeziiglichen Untersuchungen néaher
eingegangen sein.

I. Kontrolle der Mikro-Glykogenbestimmungsmethode von Sahyun.

Das Prinzip der Sahyunschen Methode besteht darin, da3 man kleine
Mengen Glykogen enthaltenden Gewebes mit konzentrierter Kalilauge
aufschlieBt und’ nach Zugabe von Tierkohle das Glykogen mit Alkohol
fallt. Nach dem Zentrifugieren wird das am Boden des Zentrifugenrohres
haftende und an Tierkohle adsorbierte Glykogen mit H,S O, hydrolysiert
und die so erhaltene Zuckermenge mit einer Reduktionsmethode bestimmt.

a) Parallele Makro- und DMikrobestimmungen.

Um meine mit dieser Methode erhaltenen Versuchsergebnisse bewerten
zu konnen, habe ich jeweils mit dem gleichen Versuchsmaterial Parallel-
versuche mit der von Pfliger® angegebenen Makromethode durchgefiihrt.
Als Versuchsmaterial diente mir Muskelbrei, der frisch, noch im Schlacht-
hofe — es sei hier Herrn Priv.-Doz. Dr. G. Burghoffer fiir sein Entgegen-
kommen bestens gedankt — verarbeitet wurde. Von der Benutzung der

L M. Sahyun, J. of biol. Chem. 93, 227, 1931.
2 E. Pfliger, Arch.f. d. ges. Physiol. 129, 362, 1909.
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von Sahyun zur Vermeidung der Glykogenolyse angegebenen fliissigen
Luft konnte Abstand genommen werden, da die Versuche im Winter aus-
gefiihrt und die Versuchsproben binnen !/, Stunde nach dem Tode des
Tieres abgewogen und mit siedender Kalilauge versetzt wurden. Das
Material bei den Versuchsproben firr die Makro- und Mikrobestimmungen
wurde bei den Versuchen 1 bis 3 aus demselben Muskelbrei entnommen,
und zwar wurden mit der Mikromethode zwei Parallelbestimmungen, bei
der Makromethode hingegen nur eine Bestimmung ausgefiihrt. Bei den
Versuchen 4 und 5 aber wurden jeweils zwei Proben von ein und demselben
Muskelbrei mit Kalilauge aufgeschlossen, und jede der beiden Versuchs-
proben diente als Ausgangsmaterial fir zwei Mikro- und eine Makro-
bestimmung, so da3 bei diesen Versuchen von einem Muskelbrei vier Mikro-
und zwei Makrobestimmungen vorliegen. Bei der Durchfiihrung der Glyko-
genbestimmungen habe ich mich streng an die Vorschriften der von Pfliger
und Sahyun angegebenen Methoden gehalten. Bei den Mikrobestimmungen
wurde der Zuckergehalt nach der Bangschen Mikromethode, bei den Makro-
bestimmungen die Glykogenmenge durch Polarisation bestimmt und ein
Teil nach vorheriger Hydrolyse nach Bang titriert. Alle in den Tabellen
angefiihrten Reduktionswerte sind aus drei Parallelbestimmungen be-
rechnet. Bei der Polarisation bediente ich mich eines Le¢ppichschen Halb-
schattenapparates mit zweiteiligem Gesichtsfeld. Als Lichtquelle diente
eine Natrium-Osramglithlampe.

Tabelle I.
= Makrobestimmung nach Pfliger Mikrobestimmung nach Sahyun
=
£ Unter- Unter-
g Sllc}rlluﬁll.;ZS' Gly{f:&;&%ﬁ? adllgl‘jclil Plo 5“‘5;11“?'].;55' Glyk}? glen- Verwendetes
material material gebalt Kohlenpriparat
Nr. 3 Polarisation | Reduktion g 00
1 100,0 0,77 0,67 10,0 0,37 Carbo animalis
10,0 0,16 pro analysi Merck
2 102,0 0,99 0,97 9,8 0,8‘_}
11,0 0,85 Carbo animalis zur
3 108,7 1,20 1,26 15,6 0,92 Harnanalyse Merck
19,8 1,06
4 62,8 0,55 0,53 3,49 0,41
349 0,38 Carbo animalis
98,6 0,52 0,50 548 0,28 pro analysi Merck
5,48 0,25
5 116,8 0,99 0,98 4,17 0,79
4,17 0,76 Carbo rpedicinalis
124,3 0,97 0,94 4,44 0,72 Richter
444 0,69

Aus der Tabelle I ist ersichtlich, «) dal die nach der Sahyunschen
Methode erhaltenen Werte erheblich tiefer liegen als die Werte, welche die
Makromethode liefert, f) dafB die Ergebnisse der Parallelversuche mit der
Mikromethode groBere Schwankungen zeigen als die mit der Makro-
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bestimmung erhaltenen (Versuche 4 wund 5). Auf Grund dieser Er-
gebnisse kann geschlossen werden, daf3 bei der von Sahyun angegebenen
Methode das Glykogen in nur unzuverlassigem Grade bestimmt wird.

b) Versuche mat Tierkohle.

Die Ursache der zu tiefen Glykogenwerte bei der Sahyunschen
Methode darf in der Verwendung von Tierkohle erblickt werden, um
so mehr als mit verschiedenen Kohlenpraparaten gearbeitet wurde
und die mit der Mikromethode erhaltenen Werte in verschiedenem
Grade von den Ergebnissen der Makrobestimmungen abweichen.

Aus der Literatur ist beziiglich der Wirkung von Tierkohle auf organische
Substanzen bekannt, daB sie letztere teils adsorbiert, teils nach Adsorption
oxydiert (Oxalsdure, Phenylthioharnstoff, Aminosiuren). Nach M ichaelis
und Rona® wird Glykose von Tierkohle adsorbiert. Sahyun konnte dagegen
den Zucker aus einer Glykoselosung, die er mit Tierkohle geschiittelt und
5 Minuten in siedendem Wasserbad gehalten hatte, quantitativ zuriick-
erhalten. TUm diese Widerspriiche erkldren zu koénnen, habe ich folgende
Versuchsreihen durchgefiihrt.

Versuchsgruppe 1. Ich versetzte 5ccm einer Glykogenlosung, deren
Konzentration durch Polarisieren bestimmt worden war, mit verschiedenen
Mengen Tierkohle verschiedener Herkunft, hydrolysierte 2 Stunden hin-
durch in siedendem Wasserbad mit 5 ccm 2n H,SO, neutralisierte nach
Abkiihlenlassen mit 2n NaOH, {ibertrug in einen MeB3kolben, fiillte bis
zur Marke auf und bestimmte den Zuckergehalt nach Bang. Die Glykogen-
menge wurde durch Multiplikation des Zuckerwertes mit 0,927 ermittelt.
Zur Kontrolle der so erhaltenen Glykogenwerte habe ich von jeder Glykogen-

Tabelle II.
| Glykogengehalt
Versuch — - :l d besti
Verwendetes Kohlenpriiparat i Ausgangesrliisung nachels-lt;gl;gfyse

Nr. | i g g
1 Ohne Koblenbebandlung | 0,0139 0,0134
0,3 g Carbo medicinalis Richter 0,0139 0,0008
2 Ohne Kohlenbehandlung 0,0070 0,0066
0,1 g Carbo animalis pro analysi Merck 0,0070 0,0011
3 Ohne Kohlenbehandlung 0,0155 0,0150
0,05 g Carbo medicinalis Richter 0,0155 0,0051
1005g N Merck 0,0155 0,0048
0,1 g » Richter 0,0155 0,0032
0,1 g " Merck 0,0155 0,0035
03 g » Richter 0,0155 0,0019
4 Ohne Kohlenbehandlung 0,0226 0,0219
0,05 g Carbo animalis pro analysi Merck 0,0226 0,0150
0'1 g ” ” ” N » 0’0226 0’0116
072 g ” » ”n ”n ”» 0)0226 0)0078

1 M<ichaelis u. Rona, diese Zeitschr. 16, 489, 1909.
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stammlosung einen Versuch ohne Verwendung von Tierkohle, sonst aber
in der gleichen Weise ausgefiihrt. Die nach dem beschriebenen Verfahren
erhaltenen Werte sind in Tabelle II zusammengestellt.

Wie die Kontrollversuche zeigen, kann man die Glykogenmenge nach
Hydrolyse ohne Verlust zuriickerhalten, wenn man von der Verwendung
von Tierkohle absieht. Es ergeben sich aber um so groBere Verluste, je mehr
Tierkohle benutzt wurde.

Versuchsgruppe 2. Es sollte entschieden werden, ob es sich bei den
eingetretenen Verlusten um eine Adsorption oder auch Oxydation von
Zucker handelt. Zur Beantwortung dieser Frage stellte ich aus gewichts-
konstanter ,,Glykose reinst‘‘ (M erck) drei Lésungen bekannter Konzentration
her, lie diese wegen Multirotation 24 Stunden im Eisschrank stehen,
teilte die Losungen in drei Portionen, von denen die erste als Kontroll-
versuch diente, wihrend die anderen beiden Portionen mit verschiedenen
Mengen verschiedener Tierkohlenpriaparate versetzt und ofters geschiittelt
wurden. Jede dieser beiden Proben, desgleichen auch die Kontrollportion,
wurde nach !/, Stunde und nach 24 Stunden abermals polarisiert. Die
diesbeziiglichen Versuchsergebnisse sind in der Tabelle III wiedergegeben.

Tabelle III.

Versuch } Glykosegehalt in 0/ ;J Verlust
¥ ; I Verlus
Verwendetes Kohlenpriparat \ Ausgangs- | polarisiert ’ polarisiert ‘j
Nr. | lésung nach 1/, Std.t nach 24 Std. UN
1 Ohne Kohle } 0255 | 0,261 0257 | —
0,5 9) Carbo animalis pro | 0,255 0,213 0214 © 171
1,0%]  analysi Merck 0,255 0,171 0,163 | 353
2 Ohne Kohle 0,296 0,290 0205 | —
0,5%) Carbo medicinalis || 0,296 0,255 0260 =~ 12,6
1,0%] Richter 0,296 0,238 0238 | 19,0
3 Ohne Kohle 0,130 0,127 0,128 | —
0,5 %} Carbo medicinalis 0,130 0,095 0,090 | 27,7
1,0% Merck 0,130 0,066 0,066 | 484

Wie sich aus der Tabelle III ergibt, sinken in Ubereinstimmung
mit den vorherigen Versuchen die erhaltenen Zuckerwerte um so mehr, je
mehr Tierkohle verwendet wurde. Desgleichen lassen diese Versuche auch,
wie schon frither gefunden wurde, Unterschiede bei den verwendeten Kohlen-
préparaten erkennen, die auf eine verschiedene Wirkungsaktivitit der
Préparate zuriickgefithrt werden konnen. Wiirde es sich aber bei den
Glykogenverlusten um eine Oxydation des bei der Hydrolyse entstandenen
Zuckers handeln, so wire zu erwarten, daB die Zuckermenge wihrend
des 24stiindigen Stehens mit Tierkohle (bei 6fterem Umriihren) erheblich
tiefere Werte zeigt als nach halbstiindigem Stehen. Aus dem Gleich-
bleiben der Zuckerkonzentration wihrend 24 Stunden aber muf eine
Oxydation des Zuckers ausgeschlossen und mit 2AZichaelis und Rona nur
eine Adsorption angenommen werden.

Versuchsgruppe 3. Da aber noch die Méglichkeit bestand, daB zwar
nicht Glykose, sondern Glykogen durch Tierkohle oxydiert wurde, erginzte
ich meine diesbeziiglichen Versuche noch mit &hnlichen Versuchen, bei
denen ich an Stelle von Glykose Glykogenldsungen benutzte. Die in dieser
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Weise ausgefiihrten Versuche, die in Tabelle IV dargestellt sind, lassen
in bezug auf Glykogen denselben SchluBl zu, wie die vorherigen Versuche
in bezug auf die Glykose.

Tabelle IV.
. ‘! l Glykogengehalt in 9/

versueh i Verwendetes Kohlenpriiparat i Ausgangs- | polarisiert | polarisiert Verlust

NT. }; | 1losung nach 1, Std.| nach 36 Std. o

1 Ohne Koble 0,159 | 0157 | 0,162 —
05 %} Carbo animalis pro || 0,159 0,144 0,150 78
'1,09%] analysi Merck | 0,159 0,136 0,139 13,5

2 Ohne Kohle 0189 | 040 | 0,145 —

” 0,5 0//0\ Carbo animalis pro 0,139 0,122 0,123 14,2

| 1,0%) analysi Merck 0,189 0,108 0,110 235

3 Ohne Kohle 0,106 0,107 0,109 —

i 0,5 %} Carbo medicinalis 0,106 0,103 0,104 39

| 1,0% Merck 0,106 | 009% | 0,095 11,6

II. Eine neue Mikro-glykogen-bestimmungs-methode.

Wie aus den vorherigen Versuchen hervorgeht, findet das Versagen
der Sahyunschen Methode. in der Verwendung von Tierkohle seine Auf-
klirung. Es gelang mir aber weiterhin in Anlehnung an das von Pfliger
und Sahywun benutzte Prinzip eine Mikro-Glykogenbestimmungsmethode
auszuarbeiten.

Je nach dem Glykogengehalt des betreffenden Organs werden 0,1
bis 4,0 g (oder mehr) frischen Gewebes in einem Zentrifugenrohr aus Jenaer
Glas von etwa 15 cem Inhalt mit 60 %iger heiller Kalilauge auf das Dreifache
versetzt. Die Roéhren werden mit Zinnfolie bedeckt, 30 bis 40 Minuten in
einem siedenden Wasserbad gehalten, bis die Lésung vollstédndig klar
geworden ist. Um den Losungsprozel3 zu beschleunigen, empfiehlt es sich,
das Zentrifugenrohr alle 5 oder 10 Minuten umzuschwenken. Nach dem
Abkiihlenlassen gibt man 0,5 cem gesittigter NaCl-Losung zu, versetzt
mit der zweifachen Menge 96 %igen Alkohol ., verriihrt griindlich mit einem
Glasstab und zentrifugiert, nach einstiindigem Stehenlassen, !/, Stunde
scharf ab. (Ich benutzte eine Zentrifuge mit 3500 Touren.) Nach Ab-
gieBen der Fliissigkeit wird das am Boden des Zentrifugenrohres haftende
Glykogen in 3 ccm heilen Wassers gelodst, 0,5 cem NaCl-Losung zugesetzt,
das Ausfillen mit der zweifachen Menge Alkohol wiederholt, umgeriihrt,
1 Stunde stehengelassen und nach scharfem Abzentrifugieren, wie vorher,
die Fliissigkeit abgegossen, Nun wird das Glykogen in etwa 5 ccm heiflen
destillierten Wassers gelost, unter Verwendung von Lackmuspapier mit
einigen Tropfen 1%iger H,SO,; neutralisiert, in einen MefBkolben von
15 cem iiberfithrt und bis zur Marke aufgefiillt. Die bei dem Neutralisieren
ausgefallene Alkalialbuminate werden abfiltriert, und von dem Filtrat
13ccm in einem Zentrifugenrohr mit 1,5cem geséttigter Na Cl-Losung
und abermals mit dem zweifachen Volumen 969%igen Alkohols versetzt.
Nach griindlichem Umriihren und mindestens fiinfstiindigem Stehenlassen
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wird wieder 1/, Stunde zentrifugiert, nach AbgieBen der Fliissigkeit das am
Boden des Zentrifugierrohres haftende Glykogen in 5 cem heillen destillierten
Wassers gelést, 5 cem 2 n H, S O4 zugegeben und zwecks Hydrolyse 2 Stunden
bedeckt mit Zinnfolie im siedenden Wasserbad gehalten. Nach Abkiihlen-
lassen wird es mit 2 n NaOH neutralisiert, in einen MeBkolben iibertragen
und der Zucker mit einer Reduktionsmethode bestimmt. Da 0,0927 mg
Glykogen 0,1 mg Glykose und dieser Wert bei der Bangschen Mikro-
methode, die ich verwendete, 0,28 ccm n/100 Na, S, O; entspricht, so entfallt
auf 0,1ccm n/100 Na,S,0; 0,0331 mg Glykogen. Da die Bestimmungen
in aliquoten Teilen gemacht wurden, wird der in dieser Weise ermittelte
Glykogenwert mit 15/13 multipliziert.

In der Tabelle V sind mit dieser Methode ausgefiihrte Glykogen-
bestimmungen und die gleichzeitig durchgefithrten Kontrollbestimmungen
mit der Makromethode nach Pfliiger angegeben. Bei diesen Versuchen
wurden zwei abgewogene Proben des Versuchsmaterials (Muskelbrei) mit
Kalilauge aufgeschlossen. Die so erhaltene Ld&sung jeder der beiden
Proben — diente als Ausgangsmaterial fiir eine Malkro- und mehrere Mikro-
analysen. Fiir die Mikrozuckerbestimmung nach Bang benutzte ich jene
Menge der hydrolysierten Losung, welche auf Grund der bei der Makro-
methode erhaltenen Werte in das Bestimmungsbereich der Bangschen
Methode fallt.

Tabelle V.
Makrobestimmung nach Pfliiger Eigene Mikrobestimmung
Versuch || yntersuchungs- | Glykogengebalt || Untersuchungs- Glykogengehalt
material in "0/, bestimmt material
Nr. | g durch Polarisation g | mg R
6 87,6 1,27 3,68 : 42,7 1,16
3,68 45T 1,24
91,9 1,24 3,50 436 1,25
3,50 428 1,23
7 88,0 0,433 1,86 8,15 0,436
1,86 8,17 0,438
0,746 3,27 0,440
0,746 2,91 0,390
99,3 0,448 2,11 9,40 0,445
2,11 8,81 0,418
1,06 4,43 0,419
1,06 451 0,426
8 92,6 0,435 0,271 1,21 0,448
0,271 1,12 0,405
0,185 0,581 0,426
0,135 0,575 0,430
1854 0,443 — — —
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Wie die Tabelle V zeigt, stimmen die bei der Makro- und Mikro-
bestimmung erhaltenen Werte gut iiberein.

Zusammengefafst lauten die Ergebnisse obiger, auf Anregung und
unter Leitung des weiland Prof. P. Hdri ausgefiihrten Versuche wie folgt:

1. Bei Nachpriifung der Sahyunschen Methode wurden mit dieser
bedeutend tiefere Glykogenwerte erhalten als bei der Makromethode
Pfliigers.

2. Als TUrsache dieses Verlustes konnte die Adsorption durch
Tierkohle festgestellt werden.

3. Es wurde eine Mikro-Glykogenbestimmungsmethode angegeben,
mit der sich Glykogenmengen bis zu 0,6 mg bestimmen lassen.
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Uber Methyl- und Xthylester des' Himatoprosthetins und einer
Verbindung von der Formel G, H,,N, O, Fe und zur Frage der
Kohlenstoffzahl der prosthetischen Gruppe des Blutfarbstoffes.

Von
Alfred Herzog.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der kénigl. ungar. Universitit
Budapest.)

(Eingegangen am 7.0Oktober 1933.)

Aus Griinden, die an spiterer Stelle angefiihrt seien, stellte ich
wéihrend meiner Studien iber die prosthetische Gruppe des Blut-
farbstoffes aus H&matoprosthetin! und aus der ebenfalls von mir
dargestellten kristallinischen Verbindung von der Forme] Cg,H33N, O, Fe,
auf die ich frither schon hingewiesen hattel, mit Methyl- und Athyl-
alkohol Ester dar. Es leiten sich also die Ester des Hématoprosthetins
von einer Verbindung mit 33, die der anderen Substanz von einer
solchen mit 34 C-Atomen ab. Aus den Analysen der dargestellten Ester
sollte dann die Zusammensetzung der den letzteren zugrundeliegenden
Kernsubstanzen berechnet werden, denen dann die gleiche Kohlenstoff-
zahl zukommen muf3, wie den Ausgangsprodukten.

Darstellung der Priiparate.

In Anlehnung an die Methode der Darstellung des f-Hédmins, die schon
W. Kiister® zur Veresterung des Hémins und zur Darstellung von Methyl-
estern aus Blut benutzt hatte, loste ich die betreffenden pulverisierten
Substanzen in Methyl- bzw. Athylalkohol, die mit verdiinnter H,SO,
angeséuert worden waren. Der filtrierten, auf dem Wasserbad siedenden
Lésung setzte ich langsam einige Tropfen konzentrierter HCl zu, worauf
nach einigen Minuten weiteren Siedens die Ester der verwendeten Sub-
stanzen kristallisiert ausfielen. Nach Absetzenlassen der Kristalle reinigte
ich diese durch Waschen in der Zentrifuge zuerst mit einem Gemisch des
verwendeten Alkohols und destillierten Wassers (zu gleichen Teilen), spéter
nur mit destilliertemn Wasser und trocknete die Priaparate zuerst bei 38,
nachher bei 100° C.

1 4. Herzog, diese Zeitschr. 204, 412, 1933.
* W. Kister, Hoppe-Seylers Zeitschr. f. physiol. Chem. 82, 113, 1912.
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Uber Methyl- und Athylester des Hamatoprosthetins usw. 49

Beschreibung und Analysen des veresterten Himatoprosthetins.

Methylester: Prdparat 27 war in rechteckigen Platten von braun-
schwarzer Farbe Lristallisiert und war 16slich in Athyl- und Methylallkohol,
Aceton, Chloroform, Eisessig, Pyridin, Benzol (beim Erhitzen), schwach
Iéslich in Ather, in Spuren loslich in konzentriertem, wésserigem Ammoniak
und unléslich in verdiinnter NaOH und H,SO04 In 5%iger Sodaldsung
ging die Substanz bei Erhitzen in Lésung.

Préparat 38 und 50 waren gleich, und zwar in braunen Nadeln kristalli-
siert und in gleicher Weise in Aceton, Chloroform, Eisessig, Pyridin und
Benzol gut léslich, in Athyl- und Methylalkohol schwicher, in Ather in
Spuren 16slich, und in konzentriertem, wésserigem Ammoniak, verdiinntem
NaOH und H, S O, unléslich. In 5 %iger Sodaldsung lésten sich die Préaparate
auch beim Erhitzen nicht.

Athylester: Prdparat 57 war ebenfalls in kleinen braunen Nadeln
kristallisiert, doch wichen diese in Form und Farbe von denen der Pri-
parate 38 und 50 ab. In bezug auf Léslichkeit stimmte das Préaparat mit
den genannten Préparaten iiberein.

Die Analysen wurden von Herrn Dr. M. K. Zacherl am medizinisch-
chemischen Institut der Universitdt Graz ausgefiihrt, wofiir ihm an dieser
Stelle bestens gedankt sei. Die Prédparate wurden vor der Analyse bei
100° C im Vakuum bis zur Gewichtskonstanz getrocknet. Stickstoff wurde
nach Dumas-Pregl, Methoxyl und Athoxyl nach Zeisel-Pregl und Chlor
nach 3. K. Zacherl und H. G. Krainick* bestimmt.

Prdaparat 27. 5,474 mg Substanz lieferten bei p 734, ¢ 23°C, 0,410 cem
N =38,13% N; 5,0l4mg Substanz bei p 734, £22,5°C, 0,374 ccm N
= 8,319, N'; 5.290 mg Substanz 12,15 mg CO,, 2,42 mg H,0 = 62,64 % C,
5,12% H; 5,475 mg Substanz 12,54 mg CO,, 2,63mg H,0 = 62,479 C,
5,389% H; 3,220 mg Substanz 0,375 mg Fe,0; = §,13% Fe; 4,315 mg
Substanz 0,500 mg Fe,0; = 8,109% Fe; 5,844 mg Substanz 2,54 mg Agd
=5,74% OCH,;; 4,08 mg Substanz 1,80mg AgJ = 5,82% OCHS,;
7,463 mg Substanz verbrauchten 0,985 ccm n/100 NaOH = 4,689, Cl;
7,188 mg Substanz 0,955 cem n/100 NaOH = 4,719, Cl.

Praparat 38. 4,581 mg Substanz lieferten bei p 729, ¢ 19° C, 0,354 ccm
N = 8,679 N; 4,893 mg Substanz bei p 724, ¢ 23°C, 0,390 ccm N = 8,76 %
N; 3,253 mg Substanz 7,50 mg CO,, 1,49 mg H,0 = 62,889, C, 5,13 %, H;

4,357 mg Substanz 10,09 mg CO,, 1,97 mg H,0 = 63,16% C, 5,069% H;
3,263 mg Substanz 0,381 mg Fe,O; = 8,17% Fe; 4,537 mg Substanz
0,543 mg Fe,O; = 8,379, Fe; 3,753 mg Substanz 2,50 mg AgJ = 8,80%
OCH,; 3,974mg Substanz 2,54mg AgJ = 8,44 % OCHj; 6,392mg Substanz
verbrauchte 0,851 cem n/100 NaOH = 4,729% Cl; 6,068 mg Substanz
0,773 ccm n/100 NaOH = 4,529, Cl.

Praparat 50. 3,699 mg Substanz lieferten bei p 740, ¢ 17° C, 0,284 ccm N
= 8,809, N'; 4,706 mg Substanz bei p 740, ¢ 17° C, 0,371 ccem N = 9,04 % N;
3,265 mg Substanz 7,54 mg CO,, 1,44 mg H, O, 0,408 mg Fe,0; = 62,98 % C,
4,949, H, 8,749, Fe; 3,716 mg Substanz 8,61 mg CO, 1,68 mg H,0
= 63,19% C, 5,06 % H; 3,076 mg Substanz 0,381 mg Fe,0; = 8,66 9%, Fe;
3,254 mg Substanz 2,15mg AgJ = 8,739 OCH;; 3,501mg Substanz
2,29mg AgJd = 8,649, OCHj,; 5,766 mg Substanz verbrauchten 0,826 ccm
n/100 NaOH = 5,089 Cl; 5,568 mg Substanz 0,826 ccm n/100 NaOH
=526% CL

1 M. K. Zacherl u. H. Q. Krainick, Mikrochem. 11, 61, 1932.
Biochemische Zeitschrift Band 267. 4
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50 A. Herzog:

Préparat 57. 4,665 mg Substanz lieferten bei p 735, ¢17°C, 0,304 ccrn N
= 7,429, N'; 4,376 mg Substanz bei p 735, ¢ 22°C, 0,295cem N = 7,54 9% N;
3,853 mg Substanz 8,98 mg CO,, 1,89 mg H, O, 0,440 mg Fe,0, = 63,96 9, C,
5,529% H, 8,03% Fe; 4,011mg Substanz 9,40 mg CO, 2,01 mg H,O
= 63,77% C, 5,36 % H; 4,369 mg Substanz 0,507 mg Fe,0, = 8,129, Fe;
4,402 mg Substanz 3,25mg AgJ = 13,619, OC,H;; 3,183 mg Substanz
2,23 mg AgJd = 13,44 9% OC,Hj;; 6,459 mg Substanz verbrauchten 1,006 ccm
n/100 NaOH = 5,529, Cl; 5,649 mg Substanz 0,906 ccm n/100 NaOH
= 5,609 CL

Mittelwerte.

Pri- | Pri- | Pri- | Pri- Berechnet fiir

p:u:at parat p:{rat pqrat

78 180 8T G HyyN,04FeCl| CasHay Ny 04FeCl | Cyy Hyg Ny Oy Fe Cl

%% | b /o o 0o 9o %o
C . .|6255|63,02/63,09 63,87i 62,59 E 63,10 \ 64,01
H . .|| 525 5,10 5,00 5,44 495 i 5,15 l 5,52
N . .| 8§32 871 8,92| 748 8,64 1 8,42 ‘ 8,08
Fe. .|| 8,12| 8,27| 8,70| 8,08! 8,57 5 8,39 8,05
Cl. .| 4,70| 4,62| 5,17| 5,60 | 5,44 ! 5,33 5,11
OCH; | 5,78 8,62| 8,69] — 476 k 9,03 —_
0CyHy| — | — | — |18,52] — ! — 12,99

Auf Grund der Analysen entspricht also Prdparat 27 einem JJono-
methylester, Praparat 38 und 50 einem Dimethylester und Praparat 57
einem Didthylester des hypothetischen Chlorhdmatoprosthetins. — Mit
dem Vorliegen eines Monomethylesters im Préaparat 27 stimmt nach
W. Kiister auch dessen Loslichkeit in 5 9%iger heifler Sodaldsung, mit
dem Vorliegen von Dimethylestern in den Préparaten 38 und 50 deren
Unléslichkeit in 5 %iger heifler Sodalésung iiberein!.

Beschreibung und Amnalysen der veresterten Substanz C,, H,; N; O,Fe.

Methylester: D7ie Prdparate 23 und 37 waren gleich, und zwar in dunkel-
braunen feinen Nadeln kristallisiert, die sich oft zu Doppelkeulenformen
zusammenlagerten, und waren in gleicher Weise 16slich in Aceton, Chloroform,
Eisessig, Pyridin und Benzol, schwach I6slich in Methyl- und A‘ohylalkohol,
in Spuren l6slich in Ather, und unléslich in Ammonialk, verdiinntem Na O H
und H,S0,, desgleichen in 5 %iger Sodalésung, auch nicht beim Erkitzen.

Zl'thylester.' Préparat 54 und 55 waren ebenfalls gleich kristallisiert,
und zwar in feinen Nadeln, die von denen der Préparate 24 und 37 in Form
und Farbe verschieden waren, hingegen gegeniiber letzteren in bezug auf
Laslichkeit lediglich insofern einen Unterschied zeigten, als sie in 5 %iger
Sodalésung beim Erhitzen teilweise in Losung gingen.

In den Kristallformen waren diese Praparate von den entsprechenden
des Hématoprosthetins abweichend.

Beziiglich der Durchfiihrung der Analysen gilt das bei den Analysen
des veresterten Hématoprosthetins Gesagte.

1 W. Kiister, 1. c.
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Préparat 23. 4,382 mg Substanz lieferten bei p 732, ¢ 20° C, 0,325 ccm N
= 8,34% N'; 4,058 mg Substanz bei p 732, £ 22°C, 0,309 com N = 8,48 % N;
4,372 mg Substanz 10,13mg CO,, 2,27 mg H,0 = 63,19% C, 5,819, H;
5,255 mg Substanz 12,20mg CO,, 2,75 mg H,0 = 63,329% C, 5,85% H;
4,014 mg Substanz 0,496mg Fe,O; = 8,649% Fe; 5,685mg Substanz
0,685 mg Fe,O; = 8,439% Fe; 4,327 mg Substanz 2,66 mg Agd = 8,09%
0CH,;; 4,385 mg Substanz 2,54 mg Agd = 7,839% OCH;; 5,791 mg Sub-
stanz verbrauchten 0,724 ccm n/100 NaOH = 4,439, Cl; 5,709 mg Sub-
stanz 0,694 ccm n/100 NaOH = 4,31 9; Cl.

Préparat 37. 4,668 mg Substanz lieferten bei p 728, ¢21°C, 0,375 ccm N
= 8,90 % N'; 4,697 mg Substanz bei p 729, ¢ 23°C, 0,38¢cem N = 9,049, N;
4,149 mg Substanz 9,63mg CO,, 1,98 mg H,0 = 63,30% C, 5,43% H;
3,955 mg Substanz 9,16 mg CO,, 1,89 mg H,0 = 63,17% C, 5,35% H;
4,754 mg Substanz 0,578mg Fe,O; = 8,509, Fe; 2,554 mg Substanz
0,315 mg Fe,O; = 8,63% Fe; 3,912 mg Substanz 2,40 mg AgJ = 8,10%
0CH,; 3,813 mg Substanz 2,29 mg Agd = 7,93% OCH;; 6,172 mg Sub-
stanz verbrauchten 0,931 ccem n/100 NaOH = 5,359 Cl; 5,703 mg Substanz
0,840 ccm n /100 NaOH = 5,229%, Cl.

Praparat 54. 3,270 mg Substanz lieferten bei p 735, ¢ 17° C, 0,250 ccm N
= 8,70 % N'; 3,127 mg Substanz bei p 735, ¢ 17°C, 0,246 ccem N = 8,96 %, N;
4,483 mg Substanz 10,48 mg CO,, 2,17 mg H,0 = 63,76% C, 5,42 9%, H;
3,419 mg Substanz 8,00mg CQ,, 1,65 mg H,O = 63,81% C, 5,409% H;
5,256 mg Substanz 0,607mg Fe,O; = 8,08% TFe; 3,367mg Substanz
0,389 mg Fe,O, = 8,08% Fe; 3,670 mg Substanz 1,85mg Agd = 9,679
0C,H;; 3,799 mg Substanz 1,89 mg AgJd = 9,459% OC,H;; 5,814mg
Substanz 0,796 ccm n/100 NaOH = 4,859% Cl; 5,972mg Substanz
0,826 ccm n /100 NaOH = 4,90 % CI.

Préaparat 9. 3,969 mg Substanz lieferten bei p 734, ¢ 18° C, 0,297 ccm N
= 8,48 % N'; 3,969 mg Substanz bei p 735, ¢ 18°C, 0,299 ccem N = 8,55 9% N;
3,688 mg Substanz 8,60 mg CO,. 1,72 mg H,0 = 63,60% C, 5,229%, H;
4,131 mg Substanz 9,66 mg CO,, 1,89 mg H,0, 0,492 mg Fe,0; = 63,77 % C,
5,36% H, 8,209, Fe; 4,275mg Substanz 0,501 mg Fe,0; = 8,20%, Fe;
3,351 mg Substanz 1,69mg AgJ = 8,859% OC.H;; 3,317mg Substanz
1,66 mg AgJ = 8,74% OC,H;; 5,331 mg Substanz verbrauchten 0,926 ccm
n/100 NaOH = 6,16% Cl; 6,051 mg Substanz 1,025cem n/100 NaOH
= 6,02% CI.

Mittelwerte.
uj Pri- l Pri- | Pri- | Pri- Berechnet fiir
i p:})rat ' pm;at parat parat
- {l 87 | 3 |8 6 H, N, 04 Fe Cl| CygHygN; 04 FeCl | Cag Hyo Ny Oy Fe Cl
% | %0 | % | % %lo %l %o
C . :63,25}’63,24363,79 63,69 63,55 63,55 64,44
H.. 583 5,39’ 5,41| 5,29 5,34 5,34 5,70
N . .. 841| 8,97/ 8,83 852 8,24 8,24 7,91
Fe. .| 8,53 8,57’ 8,08| 8,27 8,22 8,22 7,89
Cl. .1 4,37 5,29 4,88/ 6,09 5,22 5,22 5,01
0CHj H’ 7,96| 8,02 — | — 9,13 — —
0CyHz;i — | — | 9,56] 8,80 — 6,63 12,73

Aus der Tabelle ergibt sich, da3 die Praparate 23 und 37 als Di-
methylester betrachtet werden kénnen und daB es sich bei den Pri-

4%
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paraten 54 und 55 anscheinend um Aischpriparate des Mono- und
Didithylesters handelt, wie aus einem Vergleich der gefundenen mit
den verlangten Athoxylwerten hervorgeht. Mit dieser Annahme im
Einklang stehend diirfte auch die teilweise Loslichkeit der beiden
Priparate beim Xrhitzen mit 5%iger Sodalésung aufzufassen sein.
Da nun aber weiterhin die Ausgangssubstanz durch Erhitzen mit Na Cl
und Eisessig in Z'eichmannsche Kristalle iiberfiihrbar ist und ein Di-
methylhdmin . Kqisters! dieselbe Zusammensetzung (nimlich 63,31 9,
C, 53% H, 8,559, Fe, 589, Cl und 8,32 9%, OCH,) zeigte, kénnen die
dargestellten Ester als mit den entsprechenden des Schalfejewschen Hdimins
identisch aufgefaBt werden.

Besprechung der Versuchsergebnisse.

Schon die Zusammensetzung des Préaparats 27 mit 62,55 % C und
5,789, OCH,, dessen C-Wert also dem eines Schalfejewschen Héamins
entspricht, weist darauf hin, daf die Kernsubstanz dieses Praparats
33 Kohlenstoffatome besitzen mufl. Ich habe daher beiallen angefithrten
Praparaten aus den gefundenen Analysenwerten die Zusammensetzung
ihrer Kernsubstanzen wie folgt berechnet.

Ich subtrahierte den aus dem gefundenen Methoxyl- bzw. Athoxylwert
errechneten Kohlenstoffwert (Wert 4) von dem gefundenen C-Wert des
Préparates, und weiterhin jenen Wert, der von dem gefundenen Methoxyl-
bzw. Athoxylwert einer CH,- bzw. C,H,-Gruppe entspricht (ein Wasserstoff
muBl wegen des Wasserstoffs der Carboxylgruppe in Rechnung gestellt
werden) (Wert B), von 100 und rechnete das Verhéaltnis dieser beiden Werte
auf 100 um. In &hnlicher Weise ging ich bei der Berechnung des prozentualen
Wasserstoffs der Kernsubstanz vor, wihrend N, Fe und Cl direkt mit Wert B
ins Verhéltnis gesetzt und auf 100 bezogen wurden. Am Priparat 27 ge-
staltet sich z. B. die Berechnung folgendermafen. Gefundene Zusammen-
setzung des Praparates: 62,55% C, 5,25 % H, 8,83 % N, 8,12% Fe, 4,70 °;, C1
und 5,78% OCH,.

Kohlenstoff.

Wert 4 erhalt man nach der Gleichung 5,78:x = 31,024: 12 und
betrdgt 2,23; Wert B erhidlt man nach der Gleichung 5,78: z = 31,024
: 14,016 und betragt 2,61; Wert 4 wird von 62,55 subtrahiert und ergibt
60,32, Wert B von 100 und ergibt 97,39. Nach der Gleichung 60,32 : 97,39
= 2:100 erhalt man als prozentualen Kohlenstoff der Kernsubstanz
61,949, C.

Wasserstoff.

Nach der Gleichung 5,78: v = 31,024 : 1,008 erhdilt man als Wert 4
0,184, der mit zwei multipliziert (weil es sich hier um zwei Wasserstoffe
handelt) und von 5,25 abgezogen wird. Aus dem so erhaltenen Wert 4,88
wird nach der Gleichung 4,88: 97,39 = = : 100 der prozentuale Wasserstoff
der Kernsubstanz berechnet und betragt 5,01 9%, H.

1 W. Kiister, Hoppe-Seylers Zeitschr. f. physiol. Chem. 82, 151, 1912.
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Stickstoff, Eisen wund Chlor.

Die prozentualen Werte der Kernsubstanz dieser Elemente werden

nach der Gleichung gefundener Wert: 97,39 = «: 100 berechnet. Fiir die
einzelnen Elemente ergeben sich daher folgende Werte:

8,33.100 8,12.100 4,70 . 100

J— 550/ N. — 0/ Fa - —
9730 — 8,55% N TR 8,34 9( Fe; 9789 — 4,829 CL

Berechnete Zusammensetzung der Kernsubstanz des ver-
esterten Hadmatoprosthetins.

il P | 4 Hpars dparat
!: P.rdg_lgnat Prliggmt Pr’xsp(';xmt me]ﬁnt Mittelwert 03]33%;:]11\_‘1;%4{1% -
|f %o i %% %o %o O & /o
C.... 61,94 : 6211 . 6217 61,75 | 61,99 62,14
H..." " 500 472 | 4,62 4,44 4,69 4,74
N...| 8p5 9,06 | 9,28 8,15 8,76 8,79
Fe . a\ 8,34 860 | 9,06 8,80 8,70 8,76
cl . 4,82 481 | 538 6,10 5,27 5,57

Berechnete Zusammensetzung der Kernsubstanz der ver-
esterten Verbindung C,;;Hy;N,0,Fe.

{ Mittel- Berechnet fiir
l’ Priiparat 23 | Priparat 37 | Priiparat 54 | Priiparat 55 | wert || C34 Hyo Ny O4FeCl
! %o %l %o %lo % |l /o

C . 6242 6240 | 6241 6243 | 6241 | 62,59

H . | 5,40 5,05 4,84 439 | 492 | 4,95

N . 872 9.31 9.39 901 | 911 ! 8,64

Fe . | 884 8,89 8,59 875 | 878 | 8,57

cl . 1 453 5,49 5,19 6,44 541 i 544

Eine dhnliche Zusammensetzung ergibt auch die Kernsubstanz des
frither angefiihrten Dimethylhiminpraparates W. Kiisters, nimlich 62,51 % C,
4,83 9% H, 8,889, Fe und 6,039% Cl, die also mit der Zusammensetzung der
Ausgangssubstanz, einem nach Schalfejew dargestellten Hémin, iiberein-
stimmt. Bel einem veresterten Héamatin W. Kisters, das 659% C und
2,19, CH; bei den Analysen ergeben hatte !, fithrt die Berechnung des IKohlen-
stoffes der Kernsubstanz zu einem Wert von 64,499, der mit dem fir ein
Himatin verlangten C-Wert von 64,44 9, ebenfalls sehr gut iibereinstimmt.

Aus den beiden Tabellen und Praparaten W. Kiisters geht hervor,
dal die Berechnung tatsichlich zu Werten fihrt, die sich fir die Kern-
substanz der wveresterten Verbindungen erwarten lassen. Es entsprechen
also die fiir die Kernsubstanz des veresterten Hématoprosthetins er-
rechneten Werte einem hypothetischen Chlorhdmatoprosthetin, die fir
die Kernsubstanz der veresterten Verbindung von der Formel
Cy,H33 N, O, Fe errechneten Werte der Zusammensetzung eines Schalfejew-

! W. Kiister, Hoppe-Seylers Zeitschr. f. physiol. Chem. 86, 185, 1913.
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schen Hdmins. Wenn auch die Differenz im Kohlenstoff der XKern-
substanzen zwischen den Priparaten 27, 38, 50, 57 einerseits und den
Priparaten 23, 37, 54, 55 andererseits nicht grof ist, so entspricht
sie vollstindig der Erwartung und ist konstant vorhanden. Ich muB
daher in dieser komstanten Differenz im Kohlenstoff und der Uberein-
stimmung mat der erwarteten berechneten Zusammensetzung einen weiteren
Beweis dafiir erblicken, daB das Héimatoprosthetin nur 33 Kohlenstoffe
besitzt, wobei hervorgehoben sei, daf} es sich bei simtlichen Praparaten
um chlorierte, wveresterte Substanzen handelt und sich die Verbindung
von der Formel Cgy,H;3N,O0,Fe vom Hématoprosthetin lediglich durch
den Mehrbesitz eines C- und zweier H-Atome unterscheidet.

Zur Frage der Zahl der C-Atome der prosthetischen Gruppe des Blutfarbstoffs.

Die Darstellung und Berechnung der Kernsubstanzen der vorher-
beschriebenen Praparate habe ich vornehmlich deswegen vorgenommen,
um eine Bewertungsgrundlage fiir Priparate von Methylestern der prostheti-
schen Gruppe des Blutfarbstoffes zu erlangen, die . Kuster nach der
Methode der Darstellung des f-Hémins, jedoch mit Methylalkohol statt
Athylalkohol, gewonnen hatte. Auf Grund der immer nur teilweisen Loslich-
keit der Rohprodukte in bestimmten Ldsungsmitteln hatte V. K7ister
erkannt, daB es sich bei seinen Rohprodukten um Mischprodulte handle:
er hatte daher versucht, diese Rohprodukte teils durch fraktio-
nierte Umkristallisation, teils durch Loésen und weitere Veresterung auf-
zuschliefen und reine Préparate zu gewinnen!.

Nun habe ich die C-Werte der Kernsubstanzen dieser umkristallisierten
bzw. umgeschiedenen Préiparate berechnet und diese neben den von
W. Kiister gefundenen C- und CHj-Werten und der Seitenzahl der Bénde.
wo ich die Analysenergebnisse gefunden habe, in der folgenden Tabelle
angegeben.

Tabelle.
Errechneter I | Errechneter
Gefundener [Gefundener|C-Wert der Gefundener Gefundezueri C-Wert der
Seite C-Wert C Hz-Wert Kern- Seite C-Wert | CHz-Wert | Kern-
. substanz } substanz
%o %o %lo %o %o i /o
128 63,49 4,19 62,58 138 I 62,94 1,70 62,65
130 63,60 3,90 62,77 139 63,00 3,20 62,30
130 63,60 2,60 63,05 140 63,12 2,92 62,49
131 62,40 2,18 61,92 142 62,97 3,17 62,28
131 62,42 2,25 61,92 143 63,25 1,90 62,84
132 63,14 4,15 62,24 143 63,08 1,80 62,65
132 63,30 4,09 62,42 143 62,78 1,83 62,38
134 64,17 3,50 6345 149 63,04 3,65 62,25
134 63,93 3,80 63,13 194 63,23 4,60 62,23
134 62,98 3,10 62,30 194 63,39 4,44 62,42
135 63,51 2,21 63,05 196 63,06 440 62,10
138 63,47 3,08 62,95

1 W. Kiister, Hoppe-Seylers Zeitschr. f. physiol. Chem. 82, 128—149,
1912; 86, 194, 196, 1913.
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Die Tabelle zeigt, dall den in Frage stehenden Praparaten W. Kiisters
Kernsubstanzen zugrunde liegen, die einen ganz verschiedemen C-Gehalt
aufweisen, der teils viel tiefer, teils aber auch wviel héher liegt, als er beim
Schalfejew-Hcimin gefunden wird, so daf3 sich schon aus diesem verschiedenen
C-Gehalt der Kernsubstanzen die von W. Kiister bei seinen Rohprodukten
gefundene immer nur teilweise Loslichkeit in bestimmten Losungsmitteln
erkldrt. Wenn man die fiir die Kernsubstanzen dieser Priparate berechneten
(-Werte mit den C-Werten des Chlorhdmatoprosthetins des nach Schalfejew
dargestellten Héamins und einer hypothetischen Verbindung vergleicht,
die noch ein Kohlenstoffatom und zwei Wasserstoffe mehr besitzt als
letzteres, so ergibt sich, da den genannten Verbindungen 62,14, 62,59 und
63,10 %, C zukommen, daff die C-Werte der Kernsubstanzen der Prdparate
W. Kiisters teils dem eines Chlorhdmatoprosthetins, teils dem eines Schalfejew-
schen Hdmins, teils aber auch dem eimer Verbindung von der Formel
Cy;H,y N,0,FeCl nahe stehen. Wenn man weiterhin fiir Schalfejewsches
Himin eine Schwankungshreite der C-Werte zwischen 62,33 und 62,809, C
annimmt (von 20 Analysen der Literatur fand ich nur drei, bei denen der
C-Wert unter 62,33°; lag), so wiirden von diesen Praparaten W. Kiisters
acht mit einer Kernsubstanz von 34, neun (weniger als 62,33 %, C enthaltende
Kernsubstanzen) mit einer solchen von 33 wnd sechs (mehr als 62,809, C
enthaltende Iernsubstanzen) mit einer solchen von 35 Kohlenstoffatomen
aufzufassen sein. (Vereinzelte Praparate Kuisters, die auf eine Kernsubstanz
mit noch héherer Kohlenstoffzahl lauten, habe ich nicht angefithrt.) Die
acht Praparate mit Kernsubstanzen von 34 C-Atomen ergeben einen C-Mittel-
wert von 62,54 9, (nach Schalfejew dargestelltes Hdamin verlangt 62,59 %, C),
die neun Praparate mit Kernsubstanzen von 33 C-Atomen ergeben als DMittel-
wert 62,17°%, C (Chlorhdmatoprosthetin verlangt 62,14% C) und die sechs
Priparate mit Kernsubstanzen von 35 C-Atomen ergeben einen I ittelwert
von 63,089%, C (fiir Cy3HyN,0,FeCl berechnet 63,109, C).

Aus der Ubereinstimmung der angefiihrten Mittehwerte mit den von
den genannten Vergleichssubstanzen verlangten Werten muf3 ich in An-
lehnung an meine eingangs beschriebenen Experimente schliefBen, daf
den in Frage stehenden Methylestern V. Kiisters Kernsubstanzen mit
33, 34 und 35 C-Atomen zukommen. Besifle die prosthetische Gruppe
des Hamoglobins aber 34 C-Atome, dann wiren C-Werte von Kern-
substanzen bei umkristallisierten bzw. umgeschiedenen Préiparaten
von 61,92, 61,92 und 62,10 9, Cnicht zu verstehen. Dasich aber weiterhin
eine Annahme, daf es sich bei der prosthetischen Gruppe nicht um eine,
sondern um mehrere Substanzen mit 33, 34 und mehr C-Atomen handelt,
mit verschiedenen experimentellen Tatsachen nicht vereinbaren laft,
da ferner bei meinen veresterten Priparaten und zwei entsprechenden
Priiparaten T17. Kiisters die fiir die Kernsubstanz errechnete prozentuale
C-Zahl mit der erwarteten iibereinstimmte, daher der verwendete
Methylalkohol fir den hoheren C-Gehalt verschiedener in der Tabelle
angegebener Iuisterscher Priparate nicht gut verantwortlich gemacht
werden kann, so muB ich i den in der Tabelle angefihrten Prdparaten
W. Kiisters Produkte erblicken, bei denen die Spaltung der prosthetischen
Gruppe vom Globin in ungleicher Weise verlaufen ist, und zwar so, daf
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bet der Spaltung des Hdamoglobins ein bis mehrere ursprimglich dem Globin
zugehorende Kohlenstoffe an die prosthetische Gruppe gebunden geblieben
sind. Zur gleichen Annahme aber sah ich mich schon anldBlich der
Darstellung T'eschmannscher Kristalle aus dem mit Himatoprosthetin
synthetisierten Hémoglobin veranlaBtl. Dafl aber die Zahl 33 fiir die
C-Atome die tiefste ist, die sich aus den Kuisterschen Praparaten fiir
die Kernsubstanzen ergibt, weist darauf hin, daf die prosthetische Gruppe
des Blutfarbstoffs 33 Kohlenstoffatome besitzt.

Zusammenfassung.

1. Es konnten Methyl- und Athylester des Hdimatoprosthetins und
einer Verbindung von der Formel Cyy Hya N ,O, Fe dargestellt und beschrieben
werden.

2. Durch Berechnung konnte die Zusammensetzung der Kern-
substanzen der veresterten Priparate ermittelt und so abermals nacz-
gewiesen werden, daf das Hdamatoprosthetin nur 33 C-Atome besitzt.

3. Es konnte durch Berechnung gezeigt werden, dall dem wvon
W. Kister aus Blut dargestellien Methylestern Kernsubstanzen mit einer
Zahl von C-Atomen wvon 33 aufwirts zugrunde liegen und weiterhin in
Ubereinstimmung mit fritheren Versuchsergebnissen die Auffassung
vertreten werden, daf

a) die verestertem Prdaparate mit Kernsubstanzen von 33 C-Atomen
als Ester der prosthetischen Gruppe des Blutfarbstoffs anzusehen,

b) die Kernsubstanzen mit mehr als 33 Kohlenstoffatomen aber auf eine
nicht immer an den gleichen Stellen erfolgende Spaltung vom Globin zuriick-
zufikren sind, so daf wrsprimglich dem Globin zugehirende C-Atome an
die prosthetische Gruppe gebunden bleiben.

1 4. Herzog, 1. c.
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Es liegen bereits von manchen Autoren Befunde dariiber vor,
daB die Hémoglobine verschiedener Tierarten in ihren chemischen und
optischen Eigenschaften Unterschiede zeigen. So fanden z. B. Valer?,
Kaiser?, Timdr® Verschiedenheiten im Schwefelgehalt, Macela und
Seliskar® in der Sauerstoffdissoziationskurve, Simonovits® in der opti-
schen Aktivitit der Oxyhdmoglobine, Barcroft und Mitarbeiter®
schlieBlich in der Lage der Absorptionsbande im Spektrum der CO-
Hamoglobine verschiedener Tierarten. Es war daher die Frage von
Interesse, ob diese Verschiedenheiten auch in den Refraktionskonstanten
zum Ausdruck kommen, die ja in hohem MaBle von der Konstitution
der Molekel abhingig ist.

Es finden sich zwar in der Literatur Angaben iiber refralktometrische
Untersuchungen im Blute. So teilen Stoddard und Adair? mit, daB sie die
Konstante ,,a‘“® des Hamoglobins aus Menschenblut gleich 194 gefunden
haben. Howard?® hingegen, der mit der Méglichkeit, daB die Konstanten ,,a*

1 Diese Zeitschr. 190, 444, 1927.

2 Ebenda 192, 58, 1928.

3 Ebenda 202, 365, 1928.

4 J. of Physiol. 60, 428, 1925.

5 Diese Zeitschr. 233, 449, 1931.

¢ Proc. Roy. Soc. B. 97, 61, 1925.

7 J. of biol. Chem. 57, 437, 1923.

8 Bezeichnet n, den Brechungsexponenten des Lésungsmittels, n, den
Brechungsexponenten der Lésung, ¢ die Konzentration des gelésten Proteins,
so ist 7%& = a. ,,a* bezeichnet also das Refraktionsinkrement, das
irgendein Lésungsmittel durch Auflésen 1%, irgendeiner Substanz erfihrt.
In vorliegender Arbeit wird stets @ . 105 gebraucht.

9 J. of biol. Chem. 41, 537, 1920.
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fiir das Hamoglobin aus Blutlésungen verschiedener Tierarten verschieden
sein kénnen, gar nicht rechnet, teilt einen aus Kaninchen-, Ratten-, Hunde-,
Pferde- und Rinderblut ermittelten Mittelwert fiir die Konstante ,,a‘¢
gleich 178 mit, ohne jedoch die einzelnen gefundenen Konstanten in seiner
Arbeit anzugeben. Aus seinen Angaben kénnen sie jedoch herechnet werden.

Tabelle I.
Tierart ” 105.a Tierart ” 105.a
T

Kaninchen 175 Hund l 194
) 173 Pferd | 188
Ratte 160 ” | 178
N 179 Rind | 175
Hund 174 ” t 188
» 163 ” ‘ 170
» 178 ” t 181
O I B

Aus den so berechneten Werten, die in Tabelle I zusammengestellt
sind, ist ersichtlich, daf Differenzen in den Konstanten bei ein wnd
derselben Tierart bis etwa 17 %, bestehen, und daher die Berechnung eines
Mottelwertes gar micht berechtigt ist.

Aus der Literatur ist also nicht zu entscheiden, ob Himoglobine
verschiedener Herkunft auch verschiedene refraktometrische XKon-
stanten haben; die Entscheidung der Frage jedoch ist nicht nur
theoretisch, sondern auch praktisch wichtig, da ja sowohl Howard
wie Stoddard und Adair die Refraktionskonstante ,,a‘ zwecks Komn-
zentrationsbesttmmungen festgestellt haben; wenn ndmlich die Refrak-
tionskonstante des H&moglobins je nach der Tierart verschieden ist,
so mufl man dies bei den Konzentrationsbestimmungen an Blut- bzw.
Héamoglobinlosungen verschiedener Tierarten beriicksichtigen, und man
kann sich mit einem ,,Mittelwert®, wie dies Howard tut, nicht begniigen.
Es soll demnach im folgenden iiber Untersuchungen berichtet werden,
die auf Anregung wnd unter Leitung von weil. Prof. P. Hdri ausgefithrt
wurden, und die sich auBler mit der Beantwortung der oben gestellten
Frage auch mit jener beschiftigen, welche den Einfluff des Losungs-
mattels, fernerhin des wiederholten Umkristallisierens auf die Refraktions-
konstante ,,a* betrifft.

Die Methodik der Versuche.

Als Ausgangsmaterial diente kristallisiertes Oxyhdmoglobin aus
Pferde-, Rinder- und Hundeblut. Das Oxyhémoglobin vom Pferd wurde
nach Willstdtter und Pollinger, das vom Hunde nach Hoppe-Seyler
dargestellt. TUm eine bessere Abscheidung der Stromata zu erreichen,
muBte ich bei der Gewinnung des Oxyhédmoglobins aus Rinderblut von der
Willstdtter- Pollingerschen Methode abweichend vorgehen, und — worauf
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schon Simonovits (l.c.) aufmerksam machte — dem Atherhamolysat vor
dem Zentrifugieren 1/, bis !/; Volumen destillierten Wassers zusetzen.
Aus dem Xristallkuchen wurden etwa 1,0- bis 5,0 %ige Losungen bereitet,
anfangs sowohl in Wasser als auch in 0,1%iger Natriumhydrocarbonat-
Issung und 0,1 95iger Ammoniaklésung, spéter aber nur in 0,1 9%iger Ammo-
niaklésung. Die Konzentration der Ldésungen wurde aus dem Gehalt an
Trockensubstanz berechnet. Zu dieseni Zwecke wurden zwei abgewogene
Proben des gut verrithrten Kristallkuchens, zunéchst mindestens 24 Stunden
bei 37° C, sodann 1 Tag an der Luft getrocknet, fein pulverisiert, und nun
das Trocknen im Glycerintrockenschrank bis zur Gewichtskonstanz fort-
gesetzt, und aus den verschiedenen Gewichten die Trockensubstanz be-
rechnet.

Die Bestimmung des Brechungsexponenten geschah mittels eines
Pulfrichschen Refraktometers, mit welchem man die Brechungsexponente
bis fiinf Dezimalstellen bestimmen kann. Da das Oxyhdmoglobin die
geringste Lichtabsorption imroten Teil des sichtbaren Spektrums, die starkste
aber im griinen und gelben hat, muf3te ich die rote Linie H « wahlen, und
von der exalkten Messung der Dispersion absehen. Als Lichtcuelle diente
eine zum Instrument gehorige mit Wasserstoffgas gefiillte Geisslersche
Rohre.

Sowohl Stoddard und Adair, wie Howard benutzten ein Instrument,
das so justiert ist, daB es den Brechungsexponenten unmittelbar auf die
Frauenhofersche Linie D bezogen angibt. Nun habe ich in einigen Ver-
suchen festgestellt, dal die Konstante ,,¢*‘ eines Hamoglobinpréiparates,
durch ein #hnliches Eintauchrefraktometer ermittelt, dieselbe ist, bezogen
,,auf die F'rauenhofersche Linie D*‘, wie bei der von mir benutzten Linie H a.
Der weiter unten zu beschreibende Unterschied zwischen meinen Ergebnissen
und denjenigen von Howard ist also nicht etwa als Dispersionseffekt
anzusehen.

Die Ablesungen wurden hei 20° C ausgefiihrt (mit Hilfe der Heiz-
einrichtung konnte die Temperatur einige Stunden lang zwischen 19,9
bis 20,1° C gehalten werden). Von einem Préparat wurden wenigstens zwei
Proben verschiedener Konzentration untersucht, und bei jeder Probe wurden
wenigstens zwei Ablesungen gemacht, die innerhalb 1 Minute {iberein-
stimmten ; diese erzielte Genauigkeit &ullert sich erst in der fiinften Dezimal-
stelle des Brechungsexponenten; auf Grund von Angaben der Literatur®
kann aber das als die besterreichbare Genauigkeit betrachtet werden.
Um mich von der Zuverldssigkeit meines Instruments zu {iberzeugen,
bestimmte ich den Brechungsexponenten einer 2 Grammdquivalente ent-
haltenden K J-Losung; ich fand hierbei den Wert bei 18°C 1,372 16, der von
dem in den Landolt-Bérnsteinschen Tabellen fiir die gleiche Losung bei
derselben Temperatur angegebenen (1,37209) nur um 0,00007 abweicht,
also innerhalb der Fehlergrenzen liegt.

Besprechung der Versuchsergebnisse.

Bei kolloiden Loésungen gilt es als vielfach bewiesen, daf die Be-

Ny — N ..
ziehung ~‘—c——--l = @ = const, die eine Umgestaltung der Gladstone-

1 Brailsford-Robertson, Die physikalische Chemie der Proteine 1912,
S. 322; ferner Eisenlohr-Roth, Refraktometrisches Hilfsbuch 1911, S. 85.
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Daleschen Gleichung durch Vernachldssigen der Dichtedifferenz dar-
stellt, den Tatsachen am besten gerecht wird, d.h. von der Kon-
zentration des in Frage stehenden Kolloids unabhéingig erscheint
(und somit auch die refraktometrische Konzentrationsbestimmung
der Eiweifle erlaubt). Die Werte fiir die Konstante ,,¢* sind in den
Tabellen IT und IIT enthalten.

Tabelle II.
100 ccm
. Nr. des n-te |1sungs-| Losun Brechungs- -
Tierart Priparats K;;lﬁgl;l- mittegfr* ?ﬁ];%? a :rxlit‘)glse:lnlfg , 105 . a
v ) W 1,545 | 1,33407 | 197
{ N 1526 | 1,33443 | 198
v o | W | 0916 | 1,33325 | 223
oA 1474 | 1,33456 | 227
v " { W | 2058 | 1,33472 | 171
A 3832 | 1.33774 | 168
(W 1512 | 1,33879 | 171
v 2 I N 2904 | 1.33617 | 171
|| A | 2950 | 1.33638 | 176
- 3 W 1639 | 1.,33431 | 189 } 191 (Mittel-
{ A 2076 | 1,33525 | 194 wert)
W | 2118 | 1,33505 | 181
VI 1 { N 2902 | 1,33654 | 183
A 3628 | 1,33782 | 189
VI 9 W 1572 | 1.33398 | 176
{ A 3376 | 1,33 722 %go
W 1502 | 1,3841 5) qam e
VI s I ¥ 9204 | 1,33564 | 199 | 197 (M_ltttel'
| A | 2696 | 133654 | 198]  wert)
W 1842 | 1.33497 | 204
Plerd (|| VII 1 {l X | gl | 133638 | 197
W 1,696 | 1,33442 | 190
VII 2 { N 1761 | 1,33476 | 201
A 2098 | 1,33526 | 193
VII 3 W 1284 | 1,33369 | 193 } 191 (Mittel-
{ A 1431 | 1,33400 | 189 wert)
VIII 1 A 1524 | 1,33369 | 164
VIII 2 A 1232 | 1,33361 | 194
VIII 3 A 1441 | 1,33403 | 19
IX 1 A 1124 | 1.33353 | 206
IX 2 A 1099 | 1.33854 | 212
IX 3 A 2,840 | 1,33683 | 198
X 1 A 2500 | 1,33609 | 195
XI 1 A 1418 | 1.33395 | 198
X1 2 A 3302 | 1,33757 | 193
XI 3 A 2688 | 1,33634 | 191
XI 4 A 9544 | 1,33609 | 192
XII 2 A 2776 | 1,33683 | 202
XII 3 A 2.300 | 1,33576 | 198
XIiI 4 A 1,960 | 1.33509 | 198
| Mitttelwert der 3. und 4. Kristallisationen: 194

* W = dest. Wasser; N = 0,10/, Natriumhydrocarbonat; A = 0,19/, Ammoniak.
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Tabelle III*

[ |
i Nr. n-te ; 100 cem Brechungs-
Tierart | 1()1:;_ s}t(zﬁll-i- | g‘;’fﬁlﬁf i exp‘;)é;ent 105.a || Bemerkungen
parats | sation . gHgb. | Losung
! !
S | ! 9,770 1,33673 | 199
i I 2 1 2,050 1,335 34 201
Hund? | 11 1 | 2558 1,336 50 206
weyr I o2 2372 1,336 18 210
P IOI 1 3240 1,337 66 199 || Ohne Alkoholzusatz krist.
. III 1 3,502 1,338 25 201 | Mit Alkoholzusatz krist.
! : Mittelwert: | 203
L XI 1 0 1,221 1,333 70 204
XTI 2 0,885 1,33403 . 208
i XIV 1 1,209 1,333 72 209
Rind XV 1 0 2179 1,335 67 206
¢ XVI 1 ] 2302 | 1,33609 212
i XIX 2 ¢+ 3720 ' 1,33925 215
I XIX 3 3,780 1,339 08 208
XX 1 2,550 1,336 67 211
Mittelwert: | 209

Was den Einflul des Losungsmaittels auf den Brechungsexponenten
anlangt, geht aus Tabelle IT hervor, dafl die Refraktionskonstante ,,a*
unverindert bleibt, gleichgiiltig ob das Oxyhdmoglobin in Wasser, ver-
diinntem Natriumhydrocarbonat oder verdiinntem Ammoniak gelost ist.

Es soll hingegen bemerkt werden, daB ein merklicher EinfluB3 des
Losungsmittels auf das spezifische Volumen festgestellt werden konnte,
woriiber nach Erginzung diesbeziiglicher Versuche berichtet werden soll.

Schon Brailsford- Robertson® wies darauf hin, dafl die Substitution
eines H-, oder OH-Radikals durch ein NHj- oder COj-Radikal fiir
das groBe EiweiBmolekiil eine so geringfiigige Anderung bedeutet, daB
eine Wirkung desselben auf die Refraktionskonstante kaum zu er-
warten ist.

Beziiglich des Umbkristallisierens geht aus Tabelle IT und III hervor,
daB beim Pferde fiir die Refraktionskonstante erst nach der dritten
Kristallisation mit Sicherheit konstante Werte erhalten werden kénnen,
wihrend dies beim Rind und Hund bereits von der ersten Kristallisation
an der Fall ist. Mit den bei Pferdehdmoglobin gewonnenen Resultaten
steht Poljakows? Beobachtung im Einklang, der bei seinen Amino-
sdurenbestimmungen im Pferdehdmoglobinhydrolysat ebenfalls nur erst
nach mehrmaligen Kristallisationen gut reproduzierbare Werte erhielt.

* Die in dieser Tabelle enthaltenen Werte wurden ausschlieBlich an
0,19% 9. ammoniakalischen Losungen ermittelt.

I le. S.319.

2 Diese Zeitschr. 204, 88, 1928.
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Schlielich geht aus meinen Ergebnissen mit Sicherheit hervor,
daB die eingangs gestellte Frage, ob ndmlich zwischen Himoglobinen
verschiedener Herkunft auch beziiglich des Brechungsexponenten ein
Unterschied besteht, zu bejahen ist. Die Unterschiede sind so awus-
geprigt, daf die Schwankungsbereiche der awf die einzelnen Tierarten
beziiglichen Bestimmungen nur in zwei Ausnahmefdillen — die wohl als
Versuchsfehler betrachtet werden kinnen — vibereinandergreifen. Wahrend
beim Pferd simtliche Werte zwischen 191 und 198 sind, fallen sie
beim Hund zwischen die Grenzen von 199 und 206 (Priaparat ,,Hund
II, 2 nicht mitgerechnet); beim Rind schlieBllich zwischen 206
und 215 (Praparat ,,Rind XTI, 1* nicht mitgerechnet). Die Mittelwerte
sind der Reihe nach : beim Pferd 194, beim Hund 203 und beim Rind 209.
(Die Priparate ,,Hund II, 2“ und ,Rind XI, 1° sind mitgerechnet.)
Sie liegen also siémtlich {iber dem von Howard angegebenen Mittelwert,
was ja auch mit den Befunden Stoddards und Adairs an Menschen-
himoglobin im Einklang steht.

Es konnte der Einwand erhoben werden, daBl die héheren Kon-
stanten beim Rind und Hund davon herriithren, daf3 diese beiden Hamo-
globinarten aus einer 33 %igen, das Pferdehdmoglobin dagegen aus einer
12 9%igen Alkohollssung auskristallisiert, und die bei den betreffenden
Tierarten so erhaltenen héheren Werte auf einen etwaigen Einfluf3 des
Alkohols zuriickzufiihren seien. Wenn dem so wire, miillte die Re-
fraktionskonstante des mit Alkoholzusatz hergestellten Oxyhamoglobins
gegeniiber dem durch bloBes Ausfrieren hergestellten Unterschiede
aufweisen. Wie aber aus dem Versuch mit Hundehidmoglobin IIIT,
das teils mit, teils ohne Alkohol auskristallisiert wurde, hervorgeht,
trifft dieser Einwand nicht zu.

Anhang.

An drei Pferde- und zwei Rinderhdmoglobinpraparaten habe ich die
Halfte der zu untersuchenden Ldésungen mit reinem, aus Ameisensédure
mit Schwefelsdure dargestelltem, gewaschenem CO-Gas gesattigt und den
Brechungsexponenten der so erhaltenen CO-Héamoglobinlosungen gemessen.

Tabelle IV.

Tierart Priparats | " sation i dor Oy Tt ~Posung | dor CO-Hahotoieung
VIII 2 1,88121 | 1,33121
Pferd VI 3 1,33403 | 133403
IX 1 | 1,338 53 ! 1,338 53
Rind { XI 2 | 1,333 05 . 1,33305
XIV 1 | 1,33372 | 1,33372

Aus der obigen Tabelle geht hervor, daf8 zwischen dem CO-Hdmoglobin
und Ozyhdmoglobin kein Unterschied des Brechungsexponenten besteht.
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Zusammenfassung.

1. Die Refraktionskonstante ,,a‘‘ der Losungen aus Pferde-, Hunde-
und Rinderhdmoglobin ist verschieden, und zwar betrigt sie beim
Pferd 194, beim Hund 203 und beim Rind 209 (2 = 656,3 my,, Linie H,).
2. Daraus folgt, daB bei den Hdmoglobinkonzentrationsbestimmungen
der aus verschiedenen Tierarten gewonnenen Hiémoglobin- bzw. Blut-
Issungen mit den fiir die betreffende Tierart angegebenen Konstanten
gerechnet werden mufl. 3. Oxyh&dmoglobinkristalle ergeben in Wasser,
verdiinntem Natriumhydrocarbonat oder verdiinntem Ammoniak gelsst
dieselbe Refraktionskonstante. 4. Einheitliche Refraktionskonstanten
sind bei Pferdehdmoglobin nur von der dritten Kristallisation aufwirts
zu erhalten; beim Rind und Hund sind hingegen schon die ersten
Kristallisationen einheitlich. 5. Der Brechungsexponent des CO-
Hémoglobins entspricht dem des Oxyh#moglobins.
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Uber die Lichtabsorption
von Oxy- und Kohlenoxydhimoglobin in neutraler Lésung.

{Zugleich eine Richtigstellung.)
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Mit 1 Abbildung im Text.

In einer fritheren Arbeit hat der eine von uns (V. Sebesta) spektro-
photometrische TUntersuchungen tiiber die Lichtabsorption von COHb
mitgeteilt, die in neutraler (wdsseriger) Liésung ausgefithrt worden waren?.
Bald nach dem Bekanntwerden dieser Untersuchungen wurde das Institut
von Herrn Prof. Haurowitz brieflich unter anderem darauf aufmerksam
gemacht, dafl auller den in der genannten Mitteilung angefiithrten Literatur-
angaben solche von Newcomer und Kennedy iiber die ILichtabsorption
von COHb vorliegen, wobei es sich ebenfalls um spektrophotometrische
Untersuchungen handelt, die sich mit seinen? und auch den spektrometrischen
Angaben der Literatur decken, von den am hiesigen Institut gewonnenen
und in obengenannter Arbeit mitgeteilten Ergebnissen aber wesentlich,
und zwar sowohl in bezug auf die Lage der Maxima als auch die Hohe der
Kurve (etwa um 12 bis 159%) abweichen. Nach Newcomer?® wiirden die
Maxima bei 570 und 538 pp, nach Kennedy? bei 570 und 540 pp liegen,
Befunde, die sich also mit den spéter erwihnten spektrometrischen’ Daten
der Literatur vereinbaren lielen, wéihrend am hiesigen Institut die Maxima
bei 566 und 537 pu gefunden worden waren, wobei bemerkt sei, daf unter-
dessen von dem anderen von uns (4. Herzog) am synthetischen COHbS
in ebenfalls neutraler Losung eine Lichtabsorptionskurve ermittelt wurde,
die zu der hier am natiirlichen festgestellten im wesentlichen gleichlaufend
verlief.

Zu den erwidhnten Unterschieden in den Versuchsergebnissen sei uns
erlaubt anzufiihren, dafl a) Newcomer und Kennedy nicht mit krist. COHDbD,
sondern mit Blutlosungen arbeiteten, in die die Autoren nicht CO-Gas,
sondern Leuchtgas einfiihrten; b) Kennedy die Lichtabsorption lediglich
in Intervallen von 5 zu 5 pp bestimmte, also an einer an den Maximen
ungentigenden Zahl von Punkten; c) die Berechnung des Hvifnerschen

1 V. Sebesta, diese Zeitschr. 260, 187, 1933.

* F. Haurowitz, Zeitschr. f. physiol. Chem. 151, 133, 1926.
3 H.S. Newcomer, J. of biol. Chem. 37, 265, 1919.

1 R. P. Kennedy, Amer. J. Physiol. 79, 346.

5 A. Herzog, diese Zeitschr. 264, 423, 1933.



158 V. Sebesta u. A. Herzog:

Quotienten bei Newcomer den Wert 1,15, bei Kennedy 1,19 ergibt, demnach
Zahlen, die von dem von Hiifner angegebenen und von uns frither und
jetzt wiederum gefundenen Werte von 1,10 .zu stark abweichen; d) die
Konzentration der untersuchten Lésung von INewcomer kolorimetrisch, von
Kennedy gasometrisch nach van Slyke, in beiden Fillen also indirekt bestimmt
wurde, wihrend am hiesigen Institut die Konzentrationsbestimmung
gravimetrisch vorgenommen wurde. (Da3 die Ergebnisse der von den beiden
Autoren verwendeten Methoden der Konzentrationsbestimmung mit jenen
der gravimetrischen Methode differieren, ergibt sich aus einem Vergleiche
der von den beiden Autoren am O,Hb erhaltenen Daten mit jenen P. Haris?®,
wobei sich ebenfalls teilweise bedeutende Differenzen zeigen, Wabrend
Ubereinstimmung zu erwarten wére); e) im Gegensatz zu den genannten
" Autoren und. auch F'. Haurowitz im hiesigen Institut nicht sodaalkalische,
sondern neutrale Losungen von COHbDb untersucht wurden.

Teils zur Aufklarung der Differenzen unserer fritheren Ergebnisse
mit den angefithrten Daten der Literatur, teils zur Nachprifung unserer
ehemaligen Untersuchungen haben wir letztere durch zwei Versuchs-
reihen erginzt, in denen die Lichtabsorption von O,Hb und COHb in
neutraler Losung an ein und demselben Versuchspriparat verglichen,
die Lage der Maxima beim COHb an denselben Lésungen sowohl
spektrophotometrisch als auch spektrometrisch untersucht und aulerdem
auf Einflisse der Umbkristallisation auf die Hohe der Lichtabsorption
eingegangen wurde. Bei dieser Gelegenheit konnten auch die Ab-
weichungen aufgeklédrt werden, die sich zwischen den Lichtabsorptions-
kurven am natiirlichen und synthetischen C O Hb an den beiden Punkten
bei 585 und 576,6 wp. ergeben hatten?, an denen ehemals am natir-
lichen COHb die Werte nachirdglich und nur an einer Losung bestimmt
worden waren.

Yersuchsmethodik.

Fiir beide Versuchsreihen diente als Ausgangsmaterial kristallisiertes,
nach Willstdtter- Pollinger dargestelltes O,Hb vom Pferd. Bei der Verswuchs-
rethe 1 wurde die eine Hélfte der wasserigen Losung eines solchen Praparates
durch . Alkoholzusatz und Stehenlassen in einer Kaltemischung in der
iiblichen Weise zweimal umbkristallisiert und die wisserige Losung der
ersten Auskristallisation und jeder der beiden Umkristallisationen spektro-
photometrisch untersucht (Tabelle I). In diese untersuchten O,Hb-Losungen
wurde hierauf C O-Gas langsam perlend, unter 6fterem vorsichtigen Umriihren
20 bis 30 Minuten lang eingeleitet und diese COXb-Lésung abermals der
spektrophotometrischen Untersuchung unterworfen (Tabelle II). In der
Versuchsreihe 2 wurde die andere Hilfte der wisserigen Losung kristalli-
sierten O,Hb durch Einleiten von CO-Gas sofort in COHb iiberfiihrt, diese
COHb-Losung durch Zusatz von Alkohol und Stehenlassen in einer Kélte-
mischung auskristallisiert und dieses kristallisierte COHb nach Losen in
destilliertem Wasser, abermaligem Einleiten von CO-Gas, durch Alkohol-
zusatz und Stehenlassen in einer Kéltemischung noch zweimal umkristalli-

1 P.Hari, diese Zeitschr. 82, 248, 1917.
> A. Herzog, 1. c.
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Lichtabsorption von Oxy- und Kohlenoxydhémoglobin. 159

Tabelle I.

Mitte des
Spektral-

aus-
schnittes

uu

1. Kristallisation ’

II. Kristallisation

III. Kristallisation

Priparat Mittel- !

Priparat Mittel-

Priparat Mittel-

1 1 1 wert

1 | 1 wert

1 I wert

0,070 | 0,035 | 0,053
0,230 | 0,202 | 0,216
0,492 | 0,424 | 0,423
0,676 | 0,688 | 0,682
0,764 | 0763 | 0,763
0,815 | 0,822 | 0,818
0,826 | 0,822 | 0,824
0,826 | 0,810 | 0,818
0,740 | 0,731 | 0,735
0,617 | 0,596 | 0,607
0,511 | 0,485 | 0498
0,501 | 0.480 | 0,490
0,503 | 0,470 | 0,486
0,582 | 0,558 | 0,570
0,742 | 0,710 | 0.726
0,806 | 0,765 | 0,785
0,803 | 0,774 | 0,788
0,804 | 0772 | 0,788
0,796 | 0.764 | 0,780
0,771 | 0,781 | 0,750
0,554 | 0,540 | 0,547
0,388 | 0,381 | 0384

0,048 | 0,049 | 0,048
0,210 | 0,212 | 0,211
0,406 | 0,413 | 0,409
0,655 | 0,685 | 0,670
0,738 | 0,765 | 0,751
0,781 | 0,819 | 0,809
0,785 | 0,842 | 0,813
0,783 | 0,832 | 0,807
0,694 | 0,731 | 0,712
0,566 | 0,598 | 0,582
0,458 | 0,493 | 0475
0,438 | 0,471 | 0,454
0,449 | 0,488 | 0,468
0,505 | 0,556 | 0.530
0,682 | 0,729 | 0,705
0,730 | 0,784 | 0,757
0,724 | 0,786 | 0,755
0,724 | 0,778 | 0,751
0,689 | 0,775 | 0,732
0645 | 0,746 | 0,695
0,521 | 0,549 | 0,535
0,434 | 0,395 | 0,414

Tabelle II.

0,072 | 0,065 | 0,068
0,220 | 0,223 | 0,221
0,405 | 0,407 | 0,406
0,652 | 0,667 | 0,659
0,722 | 0,748 | 0,785
0,762 | 0,793 | 0,777
0,761 | 0,801 | 0,780
0,746 | 0,794 | 0,770
0.668 | 0,708 | 0,688
0,557 | 0,577 | 0,567
0,467 | 0.483 | 0,475
0440 | 0,451 | 0,445
0,449 | 0,464 | 0,456
0511 | 0,527 |0.519
0,630 | 0,661 | 0,645
0,681 | 0,709 ! 0,695
0,687 | 0,712 | 0,699
0,674 | 0,711 | 0,692
0,668 | 0,688 | 0,678
0.647 | 0,666 | 0,656
0,506 | 0,517 | 0,511
0406 | 0,392 | 0,399

Mitte des
Spektral-
aus-
schnittes

e

I. Kristallisation

II. Kristallisation

III. Kristallisation

Priiparat Mittel-

Priiparat Mittel-

Priparat Mittel-

I , 1 wert‘

1 ] 1I wert

1 1I wert

593,4
585.0
576,6
573,5
570,5
569,0
567,5
566,0
563,3
560,8
556,6
554.2
5517
549.2
5447
5402
538,0
5374
534,8
527,7
509,2

i 0,723 | 0,771 | 0,747

0,121 | 0,135 | 0,128
0,250 | 0,266 | 0,258
0,506 | 0,544 | 0,525
0,622 | 0,663 | 0,642
0,716 | 0,759 | 0,737
0,745 | 0,798 | 0,771
0,770 | 0,816 | 0,793
0,773 | 0,839 | 0,806
0,761 | 0,827 | 0,794

0,665 | 0,716 | 0,690
0,658 | 0,691 | 0,674
0,643 | 0,695 | 0,669
0,658 | 0,702 | 0,680
0,710 | 0,759 | 0,734
0,772 | 0,826 | 0,799
0,801 | 0,838 | 0,818
0,801 | 0,863 | 0,833
0,786 | 0,851 | 0,818
0,692 | 0,729 | 0,710
0,344 | 0,403 | 0,373

0,122 | 0,118 | 0,120
0.249 | 0,244 | 0246
0,507 | 0,509 | 0,503
0,634 | 0,606 | 0,620
0,718 | 0721 | 0,719
0,753 | 0,743 | 0,748
0,762 | 0.762 | 0,762
0,774 | 0,766 | 0,770
0,776 | 0.747 | 0,761
0,731 | 0,703 | 0.717
0,684 | 0,656 | 0,670
0,658 | 0,627 | 0,642
0,652 | 0,622 | 0,635
0,672 | 0,634 | 0,653
0,705 | 0,681 | 0.693
0,775 | 0,751 | 0,763
0,793 | 0,775 | 0,784
0,796 | 0,774 | 0,785
0,799 | 0783 | 0.791
0,695 | 0,660 | 0,677
0,340 | 0,366 | 0,358

1556 —

0,091 | 0,116 {0,103
0214 | 0,229 | 0,221
0,460 | 0,445 |0.452
0,574 | 0,550 | 0,562
0.660 | 0,644 |0,652
0,689 | 0,672 | 0.680
0,715 | 0,694 | 0,704
0715 | 0,702 | 0,708
0,695 | 0,689 |0.692
0,661 | 0,661 |0,661
0,608 | 0,612 |0.610
0,593 | 0,604 |0,598
0,592 | 0,611 |0.5%
0,607 | 0,608 |0,607
0,651 | 0.659 0,655
0,719 | 0,720 |0,719
0,734 | 0,714 |0,724
0,731 | 0,738 | 0,734
0,748 | 0,735 |0.741
0,645 | 0,649 |0.647
0,352 | 0,377 | 0,364
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Tabelle ITI.

i

Mitte des | I. Kristallisation ||  IL Kristallisation III. Kristallisation
Spektral- " |; il
auns- i o If | i o R
schnittes |  Priparat , Mittel- | Priparat ! Mittel- Praparat | yfjttel-
wu ! 1 i 11 ] wert I ' 11 [ wert . 1 [ 1I ‘ wert
]

5934 | 0,120 | 0,117 | 0,118 | 0,125 | 0,105 | 0,115 || 0,121 | 0,118 | 0,119
5850 | 0,262 | 0.258 | 0,260 [ 0,260 | 0,238 | 0,249 || 0,255 | 0,256 | 0,255
5766 || 0,539 | 0,516 | 0,527 | 0522 | 0593 | 0512 || 0,513 | 0,527 | 0,520
5735 | 0.664 | 0,636 | 0,650 | 0,657 | 0,616 | 0,636 || 0,621 | 0,650 | 0.635
5705 | 0.757 | 0,767 | 0,762 || 0,752 | 0,729 | 0,740 || 0,715 | 0,744 | 0,729
569,0 | 0,798 | 0,778 | 0,788 || 0.783 | 0.753 | 0,768 || 0,745 | 0,782 | 0,763
5675 | 0,821 | 0,796 | 0,808 | — | 0773 | 0,778 | 0772 | 0,798 | 0,785
5660 | 0,830 | 0,800 | 0,815 || 0,803 | 0,775 | 0,789 || 0,802 | 0,807 | 0,804
5633 | 0,817 | 0,779 | 0,798 || 0,792 | 0,757 | 0,774 || 0,786 | 0,793 | 0,789
560,8 | 0,779 | 0,742 | 0,760 || 0,759 | 0,729 | 0,744 || 0743 | 0,748 | 0,745
556,6 | 0,709 | 0,680 | 0,694 | 0.684 | 0,669 | 0.676 || 0,686 | 0,691 | 0,688
5542 || 0,689 | 0,656 | 0,672 | 0,681 | 0,646 | 0,663 || 0,662 | 0,662 | 0,662
5517 || 0,674 | 0,653 | 0,663 || 0,665 | 0,634 | 0,649 || 0,645 | 0,663 | 0,654
5492 | 0,692 | 0,670 | 0,681 | 0,677 | 0,640 | 0,658 || 0,660 | 0,670 | 0,665
5447 {0,738 | 0,723 | 0,730 || 0,742 | 0,709 | 0,725 || 0,729 | 0,781 | 0,730
5402 || 0,813 | 0,786 | 0,794 | 0,799 | 0,783 | 0,791 || 0.790 | 0,799 | 0,794
5380 | 0,823 | 0,811 | 0,817 | 0,818 | 0,804 | 0,801 || 0,812 | 0,824 | 0,818
5374 [ 0,835 | 0,806 | 0,820 | 0,805 | 0.816 | 0,810 || 0,805 | 0,818 | 0,811
5348 | 0.827 | 0.804 | 0,815 || 0,811 | 0,792 | 0,801 || 0,797 | 0,821 | 0,809
5277 | 0,707 | 0,693 | 0,700 || 0,701 | 0,688 | 0,694 || 0,699 | 0.703 | 0,701
5092 | 0,365 | 0,356 | 0,360 || 0,391 | 0,362 | 0,376 || 0402 | 0,350 | 0,376

siert. Die wisserigen Losungen jeder dieser Kristallisationen von COHb
wurden spektrophotometrisch (Tabelle III) und gleichzeitig auch spektro-
metrisch untersucht. (CO-Gas wurde hier vor der ersten Auskristallisation
1/, Stunde und vor jeder Umbkristallisation '/, Stunde eingeleitet. Alle
untersuchten Losungen waren klar.

Die Bestimmung der Konzentration der untersuchten Lésungen und
die spektrophotometrischen Untersuchungen wurden in der frither be-
schriebenen Weise ausgefiihrt!. Bemerkt sei, da3 das verwendete Spektro-
photometer vor 3 Jahren in derselben Werkstétte, in der es ehemals erzeugt
worden war, neu justiert und nach dem Vorgange von G. Newmann? neu
kalibriert wurde. Das CO-Gas war wie frither gewonnen?, bei diesen Unter-
suchungen aber nicht in einer Waschflasche mit destilliertem Wasser,
sondern in einer solchen mit 5%iger NaOH gewaschen worden. Die bei
den spektrophotometrischen Untersuchungen gewonnenen Werte sind in
die Tabellen als spezifische Extinktionskoeffizienten eingetragen.

Zu den spektrometrischen Untersuchungen diente ein Zeisssches
Gitterspektroskop, dessen Kalibrierung neu nachgepriift worden war.

Versuchsergebnisse.
1. Lage der Mazima.

Beim O,Hb (Tabelle I) ergeben sich die Maxima bei 575,2 und
541,3 uyp und das falschlich so genannte Minimum bei 557,5 wu.

1 V. Sebesta, 1. c.
2 @. Diese Zeitschr. 208, 248, 1932.
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P. Hdr: fand die Maxima von O,HDb bei Untersuchung in neutraler
und sodaalkalischer Losung gleich gelegen und gibt, iibereinstimmend mit
uns, aus seinen zahlreichen Untersuchungen die Maxima im Mittel bei
575,6 und 540,4 und das Minimum bei 558,1 pyp an'. Mit dieser Lage der
Maxima beim O,Hb decken sich auch die bekannt gewordenen spektro-
photometrischen TUntersuchungen anderer Autoren, Newcomer, 1. c.,
Kennedy, 1. c.

Die spektrophotometrischen Untersuchungen am COHb (Tabelle II
und IIT) zeigen in Ubereinstimmung mit unseren friheren Befunden am
natiirlichen wund synthetischen COHb durchwegs die Maxima bei 566
und 937 pu und das Minimum bei 551 uu.

Mit diesen Ergebnissen decken sich noch am ehesten die Angaben
von Hagenbach und Strub?, die bei ebenfalls spektrophotometrischer Unter
suchung die Maxima bei §67,5 und 538 pp fanden; es 1af3t sich aber gegen
diese Untersuchungen, abgesehen davon, dafl die genannten Autoren
ebenfalls mit Blutlosungen arbeiteten, noch der Einwand erheben, daB
die verwendeten Losungen triib waren.

Trotzdem unsere Versuchsanordnung und die Konstanz unserer
Versuchsergebnisse an der Richtigkeit der von uns gefundenen Lage
der Maxima nicht zweifeln lie3, haben wir zu ihrer niheren Charakteri-
sierung die in der Versuchsreihe 2 verwendeten Losungen auch spekiro-
metrisch untersucht und die so festgestellten Maxima (Mitte der Streifen)
in der folgenden Zusammenstellung gleichzeitig mit den in der Literatur
bekannten Angaben angefiihrt.

Priiparat I[ Kristallisation E c-Streifen ‘ f-Streifen
I l )| . bei BT1,1 pp | bei 535,6 ww
I 11 » 5705, » N
I 1L » DLl . 1, B35
o 1 , D711 » 030,86
o i o 5721 ) 5361
I’ | I ,» D716 » 936,0
Mittelwert: 571,2 pp 535,8 ww
Gefunden von:
Hoppe-Seyler* . . . bei 572 pu bei 536 @
Lewin, Miethe und
Stenger** . . . . . D70 , D42
Jdaderholm*** . |, » D69 , D34
Formdnek T . . . . , DTl s D374

* F. Hoppe-Seyler, Zeitschr. . physiol. Chem. 13, 496, 1889; zit. nach Hoppe-Seyler-
Thierfelders Handb. d. physiol. u. pathol.-chem. Analyse, 12. Aufl., 1924, S. 527.
** L. Lewin, A.Miethe u. E. Stenger, Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. 118, 80, 1907.
**% A, Jiderholm, Nordisk, medizinsk Archiv 6, Nr. 11 u.12; zit. nach Jahresber. f. Tier-
chem. 4, 102, 1874.

+ J. Formdnek, Zeitschr. {. anal. Chem. 40, 501, 1901; zit. nach Handb. d. norm. u. pathol.
Physiol. 6, 118, 1928.

1 P. Hdri, diese Zeitschr. 82, 250, 1917; 95, 262, 1919.
2 A. Hagenbach u. J. Strub, Arch. de la soc. phys. et nat. 7, 222, 1925;
zit. nach Ber. ii. d. ges. Physiol. u. exper. Pharm. 87, 133, 1926.
Biochemische Zeitschrift Band 267. 11
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Aus der Ubereinstimmung der Ergebnisse unserer spektrometrischen
Untersuchungen mit jenen der Literatur, weiterhin aus der Uber-
einstimmung unserer spektrophotometrischen Untersuchungen am
O,Hb mit jenen anderer Autoren diirfen wir folgern, dafl die von wuns
angegebene Lage der Maxima des COHb bei spekirophotometrischer
Untersuchung richtig ist. Dal derartige Differenzen zwischen spektro-
metrischer und spektrophotometrischer Untersuchung wie beim
o-Streifen auftreten konnen, ist bekannt (H.Gombos!) und ist hier
sehr schén aus dem Kurvenverlauf am «-Streifen zu erkliren (s. Abb.).

2. Hihe der spezifischen Eaxtinktionskoeffizienten an den Maziniesn.

Im Gegensatz zur Lage der Maxima fand nun P.Hdri beim O,Hb
in der Hohe der spezifischen Extinktionskoeffizienten Abweichungen, je
nachdem er in neutraler oder sodaalkalischer Ldsung wuntersuchte, und zwar
waren die Werte bei Untersuchungen in ersterer vornehmlich am Minimum
zwischen den beiden Streifen und am Maximum des f-Streifens im Mittel
um 1%/, bis 2 %, tiefer, wobei aber die Differenzen ziemlichen Schwankungen
unterlagen. Im Gegensatz zur Untersuchung in sodaalkalischer Lésung
waren so die spezifischen Extinktionskoeffizienten am Maximum des
p-Streifens tiefer als an dem des «-Streifens 2. Diese geringere Absor ption
am p-Streifen bei Untersuchung in neutraler Lésung bezog P. Hdri auf
Ubergang in Methamoglobm, da der Autor bei Untersuchung von O,Hb
in neutraler Lésung eine stérkere Absorption im Rot feststellte als bei Unter-
suchung in sodaalkalischer Losung. Dieser Auffassung kénnen wir uns
nicht anschlieBen, da bei Lbergang in Methémoglobin aufler stirkerer
Absorption im Rot umgekehrt eine ausgiebigere Senkung der Lichtabsorption
am o-Streifen als am f-Streifen und auBerdem eine Violettverschiebung
der Maxima zu erwarten ist. Des weiteren erwéahnt derselbe Autor, daf
der f-Streifen verdndernden Einfliissen gegeniiber empfindlicher ist und
sich rascher senkt als der «-Streifen? Mit diesen Angaben P. Hdris stimmen
unsere Frgebnisse am O,Hb iiberein (Tabelle I); es liegen in der ersten
Kiristallisation die Werte innerhalb der von dem genannten Autor ge-
fundenen Grenzwerte, und zwar liegt das Maximum des f-Streifens gegen-
iiber dem des «-Streifens bei Prdparat 1 um 2!/, bei Praparat 2 um 6 9
tiefer. Beim Préparat 1 tritt schon in der zweiten, beim Praparat 2 erst in
der dritten Kristallisation eine erhebliche Senkung der ganzen Kurve ein,
die wohl auf Einfliisse bei der Umkristallisation und Aufbewahrung zuriick-
gefiihrt werden darf und beim f-Streifen starker in Erscheinung tritt als
beim «-Streifen.

Die spezifischen Extinktionskoeffizienten der COHb-Lésungen der
Tabelle IT zeigen an den Maximen ungefahr die gleiche Hohe wie die der
entsprechenden Oy,Hb-Losungen, doch weist hier das Maximum des
p-Streifens im Gegensatz zu letzteren hohere Werte auf als das des
o-Streifens, und es tritt hier die Senkung bei der zweiten und dritten Kristalli-
sation ebenfalls gegensétzlich zu dem Verhalten der O,Hb-Lésungen an
beiden Streifen und am Minimum zwischen den beiden Streifen
gleichméBig auf.

1 H.Gombos, diese Zeitschr. 151, 11, 1924.
® P. Hdri, ebenda 95, 260, 1919; 82, 276, 1917.
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Da fiir die einander entsprechenden Praparate und Kristalli-
sationen in den Tabellen I und IT die gleichen Konzentrationswerte
gelten, der Versuchsfehler bei getrennter Konzentrationsbestimmung
also wegféllt, und die spezifischen Extinktionskoeffizienten der ersten
Kristallisation am O,Hb mit jenen P. Hdris iibereinstimmten, diirfen
wir folgern, daB die Werte der CO Hb-Losungen in Tabelle 11, die durch
Einleiten von CO-Gas in die Losungen erster Kristallisation wvon O,Hb
hergestellt worden waren, die richtige Hohe der Lichtabsorption des COHb
bei Untersuchung in neutraler Losung wiedergeben. Die tieferen Werte
der zweiten und dritten Kristallisation erkldren sich aus den ebenfalls
tieferen Werten der gleichen Kristallisationen von O,Hb.

In der gleichen Weise zeigen auch die COHb-Losungen der Versuchs-
reihe 2 (Tabelle III) am Maximum des f-Streifens hohere Werte als am
«-Streifen.  Die Hohe der spezifischen Extinktionskoeffizienten bleibt
hier aber durch alle drei Kristallisationen gleich und entspricht jener der
ersten Kristallisation in Tabelle II. Es scheint demnach das kristallisierte
COHD gegeniiber den die Extinktion verdndernden Einfliissen widerstands-
fdhiger zu sein als O,Hb.

Ein Vergleich der fritheren Praparate 3 vom Pferd und Préaparate 1
und 3 vom Rind von natirlichem COHDb* mit diesen’ neueren Unter-
suchungen ergibt in bezug auf Hohe der spezifischen Extinktionskoeffizienten
Ubereinstimmung. Die iibrigen Priaparate hingegen weisen an den Maximen
gegeniiber den neueren Untersuchungen durchwegs etwas zu tiefe Werte
auf, so daf3 der Unterschied an den Maximen bei den Préparaten vom
Pferd mit den neuen Untersuchungen im Mittel 5 %, betrdgt. Die Mittelwerte
der drei Préparate vom Rind aber entsprechen, abgesehen von einer un-
bedeutenden Differenz am Maximum des «-Streifens, im wesentlichen den.
neuen Untersuchungen, die am Pferd ausgefiihrt worden waren. Hin Unter-
schied 1n der Hohe der Lichtabsorption beim COHb zwischen Pferd und Rind,
wie er aus den fritheren Untersuchungen hervorzugehen schien, st somit
nicht machweisbar. Die Ursache der oben genannten Differenz von 5%,
darf vielleicht auf einen Einfluf} fliichtiger Ameisenséure bei der C O-Gasdar-
stellung bezogen werden, das bei den fritheren Untersuchungen, wie erwéhnt,
nicht durch Lauge, sondern durch destilliertes Wasser gewaschen worden
war. Gegeniiber unseren neueren Untersuchungen liegen aber die Werte
von Newcomer (1. c.), Kennedy (1. c.) und Haurowitz' immer noch um einige
Prozent héher. Wir glauben nicht fehlzugehen, wenn wir die Ursache dieser
Unterschiede im Rahmen der frither erwéhnten Einwiinde vornehmlich
in der Reaktion des Lésungsmittels erblicken, das in unserem Falle neutral,
bei den genannten Autoren aber sodaalkalisch war, wobei auf dhnliche
Unterschiede ber den anderen Hdmoglobinmodifikationen hingewiesen sei®

Der graphischen Darstellung der Lichtabsorption von COHb waren
bei den fritheren Untersuchungen irrtiumlicherweise an Stelle der richtigen

* V. Sebesta, 1. c.

1 F. Haurowitz, Zeitschr. f. physiol. Chem. 151, 133, 1926.

2 Spektrophotometrische Untersuchungen sodaalkalischer Lésungen
von (COHb werden im Zusammenhang mit einer anderen Arbeit von einem
Institutskollegen mitgeteilt.
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164 V. Sebasta u. A. Herzog:

Mittelwerte der Préaparate vom Rind die um 59, zu tiefen Mittelwerte vom
Pferd zugrunde gelegt und diese Kurve iiberdies mit der Lichtabsorptions-
kurve von O,Hb in sodaalkalischer Lésung von P.Hdri statt mit einer
solchen in neutraler Losung verglichen worden.

Auf der neuen Abbildung stellt nun die Kurve 1 die Lichtabsorption
des 0,Hb, die Kurve II die des COHDb, beide in neutraler Losung, dar,
wobei zu diesen beiden Kurven in richtiger Weise die Mittelwerte der
ersten Kristallisation der Tabellen I und II verwendet wurden. Die
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Abb. 1.

Lage der beiden Kurven entspricht den von Rost, Franz und Heise spektro-
graphisch festgestellten Unterschieden in der Lichtabsorption von O,Hb
und COHb. Wie die frithere, so zeigt auch diese Kurve von COHb
keine ausgesprochene Maximen, sondern flache Kuppen. Die gestrichelte
Kurve IT1, die gegeniiber den beiden anderen nach oben verschoben ist,
stellt die Lichtabsorptionskurve synthetischen COHb dar, die in der
gleichen Weise, wie frither, auf die Werte der neuen Kurve natiirlichen
COHb umgerechnet wurde? und zu der jetzt auch die Kurve des natiir-
lichen COHb an. den beiden Punkten bei 685 und 576,6 pu gleichlawfend
verlduft.
3. Hifnerscher Quotient.

Den geduBerten Auffassungen iiber die Lichtabsorption von O,Hb
und COHb entsprechen auch die Hiifnerschen Quotienten, die in der
folgenden Zusammenstellung angegeben sind:

1 Rost, Franz u. Heise, Arbeiten aus dem Kaiserl. Gesundheitsamt
82, 1909.

2 A. Herzog, 1. c.
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Lichtabsorption von Oxy- und Kohlenoxydhiémoglobin. 165
Kristalli- i!‘ Tabelle I (0,Hb) Tabelle II (COHb) Tabelle III (COHb)
sation !E Praparat 1 | Priiparat II || Priiparat I | Priparat II | Priparat I | Prédparat II
! i
I 1,56 } 1,57 1,11 ! 1,12 1,07 1,09
II ‘ 1,50 | 1,57 1,08 i 1,10 1,06 1,12
111 il 143 1,42 1,11 1,12 1,09 1,09

Die Quotienten der ersten Kristallisation von Pridparat I und der
ersten und zweiten Kristallisation von Préparat II von O,Hb liegen im
Rahmen der von fritheren Autoren sowohl bei sodaalkalischer als auch
neutraler Losung gewonnenen und bekannten Werte!, die anderen drei
sind Ausdruck der am f-Streifen stdrkeren Abnahme der Lichtabsorption.
Dafl sich beim Hiifnerschen Quotienten zwischen sodaalkalischer und
neutraler Losung von O,Hb keine nennenswerte Differenz ergibt, erklért
sich aus dem prozentual ziemlich gleichen Unterschied in der. Lichtabsorption
an den Hiifnerschen Stellen in derartigen Losungsmitteln.

Die Quotienten der Untersuchungen iiber das COHb zeigen un-
gefahr die gleichen Werte und ergeben den verlangten Mittelwert von 1,10.
Die gleichbleibenden Werte aus der Tabelle II im besonderen und die
Werte der fritheren Untersuchungen vom Pferd, die trotz der um 59,
niedrigeren Kurve auf den richtigen Wert von 1,10 lauteten, erklidren
sich aus der gleichmdfligen Senkung der ganzen Kurve. Infolgedessen
gilt fiir den Hiifnerschen Quotienten des COHb die Einschrinkung,
daB der Wert von 1,10 nur ein Charakteristikum der richtigen Lage, nicht
aber gleichzeitig auch der richtigen Hohe der Kurve darstells.

4. Absorptionsverhdlinis.

Fir das Absorptionsverhilinis (Vierordt) miissen sich beim O,Hb
im Einklang mit der Tatsache, daB die spezifischen Extinktions-
koeffizienten bei Untersuchung in neutraler Losung im Zwischenraum
zwischen den beiden Maximen und am Maximum des f-Streifens —
daher auch an den Hiifnerschen Stellen, an denen ja das Absorptions-
verhdltnis berechnet wird — tiefere Werte zeigen als bei Untersuchung
in sodaalkalischer Lésung, umgekehrt bei Untersuchung in neutraler
Losung hohere Werte ergeben als bei Untersuchung in letzterer. In
Ubereinstimmung mit dieser Voraussetzung fithrt die Berechnung aus
den Versuchsergebnissen der beiden Préparate der ersten Kristallisation
in Tabelle I an der Spektralstelle 560,8 pp zu einem Mittelwert fiir
das Absorptionsverhiltnis von 0,00201, an der Spektralstelle 537,4 wp.
zu einem solchen von 0,00129. Bei Untersuchung in sodaalkalischer
Lésung fand P. Hdri? die Werte 0,00188 bzw. 0,00117, E. E. Butter-
field® 0,00187 bzw. 0,00119, Hiifner hingegen 0,00207 und 0,00131.

1 P. Hdri, diese Zeitschr. 82, 263, 1917; 95, 260, 1919.
P. Hdri, ebenda 82, 254, 1917.
E. E. Butterfield, Zeitschr. f. physiol. Chem. 62, 1909.
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166 V. Sebesta u. A. Herzog.

Fir das CO Hb in neutraler Losung berechneten wir unter Zugrunde-
legung der Untersuchungsergebnisse der ersten Kristallisation in
Tabelle II und sédmtlicher Kristallisationen in Tabelle III fiir das
Absorptionsverhéltnis an der Spektralstelle 560,8 p.p. den Wert 0,001 33
(Schwankungsbreite von 0,00128 bis 0,00138) und an der Spektral-
stelle 537,4 pp den Wert 0,00122 (Schwankungsbreite von 0,00116
bis 0,00124). H<ifner fand die Werte 0,00138 und 0,00126. Die in der
fritheren Arbeit des einen von uns angegebenen Werte von 0,00143
und 0,00130* erkliren sich aus der damals erfolgten irrtiimlichen
Zugrundelegung der erwihnten zu tiefen spezifischen Extinktions-
koeffizienten.

* V. Sebesta, 1. c.
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Uber ein mit Ameisensiure dargestelltes Himin.
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Josef Briickner.
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Budapest.)

(Eingegangen am 2. Dezember 1933.)
Mit 2 Abbildungen im Text.

Im Jahre 1920 beschrieb Partos! aus dem hiesigen Institut eine
von ihm kristallinisch dargestellte hématinartige Substanz, die er durch
Extraktion des Blutkoagulums mit ameisensaurem Methylalkohol und
folgendem Erhitzen auf dem Wasserbad hergestellt hatte. In dieser
Verbindung wurde spéiter von Kqiister? Ameisensiure und Methoxyl
nachgewiesen und die Verbindung so als ein monomethyliertes Formyl-
hydroaxyhdmin angesprochen.

In der Folge hatte auch Kiister 2 versucht, verschiedene andere Formyl-
derivate des Blutfarbstoffes herzustellen, doch wiesen diese in der Regel
einen gewissen Chlorgehalt auf, der wohl in Zusammenhang mit dem im

Blute vorhandenen C(hlorgehalt gebracht werden kann. Des weiteren
befaBten sich mit Formylderivaten der eisenhaltigen Komponente des

Blutfarbstoffes Hamsik® und Swla®, doch findet sich bei diesen Autoren
kein exakter Nachweis des Vorhandenseins von Ameisenséure.

Gelegentlich von Studien, die ich an dem nach Partos! dargestellten
Formylhydroxyhimin vornahm, machte ich die Beobachtung, daf} sich
aus dem mnoch kalten ameisensauren methyl- oder dthylalkoholischen
Eatrakte des Blutkoagulums ebenfalls Kristalle ausscheiden. — Diese
kristallisierte Substanz habe ich einer eingehenderen Untersuchung
unterworfen, iiber die ich nun in der vorliegenden Mitteilung berichten
will.

Darstellung und Beschreibung der Substanz.

Pferdeblut oder geldstes, kristallisiertes Pferdeoxyhéamoglobin® wurde
nach Zusatz von etwa 1 g Natriumsulfat pro Liter in der Hitze koaguliert,

1 S. Partos, diese Zeitschr. 105, 49, 1920. — 2 W. Kdster u. A. Gerlach,
Hoppe-Seylers Zeitschr. 119, 98, 1922; W. Kiister u. E. Willig, ebenda
129, 130, 1923. — ® A. Hamsik, ebenda 169, 67, 1927; 183, 103, 1929;
190, 199, 1930; Spisy lék. Fak. Masaryk. Univ. Brno 7, H. 61—69, 123,
1929; S, H. 74, 1, 1930. — % J. S’ula, ebenda 8, H. 79, 1, 1930; Hoppe-
Seylers Zeitschr. 188,274, 1930. — ® Das verwendete O,Hb wurde ab-
weichend von den sonstigen Methoden wie folgt dargestellt : Blutkorperchen
wurden mit physiologischer Kochsalzlésung mehrmals in der Zentrifuge
gewaschen und durch Zugabe der gleichen Menge destillierten Wassers
und Schiitteln Héamolyse herbeigefiihrt.  Dieser hémolysierten Blut-

12*
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182 J. Briickner :

das Koagulum fest abgepreBt, mit Alkohol mehrmals gewaschen und
mit 3 bis 4 9% konz. Ameisensiure enthaltendem Alkohol extra-
hiert. Bei Verwendung von Athylalkohol muBte die Extraktion sehr rasch
beendet werden, da die Ausscheidung der Kristalle sehr rasch begann.
Bei Benutzung von Methylalkohol ging die Ausscheidung der Kristalle
etwas langsamer vonstatten. Der Extrakt wird durch ein Wattefilter
filtriert und hierauf bei Zimmertemperatur 2 Tage stehengelassen. Bis
zu dieser Zeit haben sich die Kristalle am Boden des GefiBles abgesetzt,
und es wird hierauf die Mutterlauge dekantiert, der Rest der Mutterlauge
abgenutscht, der Kristallbrei ebenfalls in der Nutsche mit dem verwendeten
reinen Alkohol mehrmals gewaschen und im Schwefelsdureexsikkator
getrocknet. Die Rohausbeute pro Liter Blut betrug 1,3 g.

Abb. 1.

Bei der Umkristallisation ging ich in der Weise vor, da ich 1 g Roh-
substanz in einer Pyridin-Chloroformmischung (3,5 ccm Pyridin und 5 cem
Chloroform) loste und die filtrierte Losung langsam in 100 cem 10 9%,
Ameisensdure enthaltenden Alkohol eingo. Nachdem ich nachher noch
etwa 15 ccm konz. Ameisenséure zugefiigt hatte, lie ich 48 Stunden stehen.
Da bis zu dieser Zeit die Kristallabscheidung beendet war, dekantierte ich
die aufgehellte Mutterlauge, nutschte wieder ab, wusch ebenfalls in der
Nutsche zuerst mit dem verwendeten reinen Alkohol, nachher mit
destilliertem Wasser und, um die Trocknung zu beschleunigen, nochmals
mit Alkohol. Die Kristalle wurden dann wieder im Schwefelsdureexsikkator
getrocknet. Ausbeute aus 1 g Rohsubstanz 0,7 g umkristallisierte Substanz.

16sung wurde nach Abkiihlung unter 5° C ein Sechstel Volumen eisge-
kiihlten Alkohols wunter dauerndem Umriihren langsam zugesetzt und
in einer Kéltemischung stehengelassen. In den drei folgenden Tagen
wurde jedesmal die ausgefrorene O,Hb-Masse mit einem Glasstabe um-
geriihrt und nachher jeweils die Kaltemischung erneuert. Nach 3 Tagen
hatten sich die Kristalle am Boden des GefdB3es abgesetzt, wihrend sich
die Stromata an der Oberfliche der Mutterlauge angesammelt hatten, die
dann mit der Mutterlauge dekantiert werden konnten. Der Kristallbrei wurde
abgenutscht, mit eisgekiihltem Wasser gewaschen und weiter verwendet.
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Uber ein mit Ameisensdure dargestelltes Hamin. 183

Die Substanz kristallisiert in durchschnittlich 1,6 mm langen
Sdulen, die unter dem Mikroskop sechskantig und schief abgeschnitten
erscheinen, und teils einzeln, teils zwu biischelartigen Gebilden vereinigt
anzutreffen sind (s. Abb. 1).

Die Substanz ist gut loslich in wéisserigen oder alkoholischen Laugen,
59%iger Sodalosung, Pyridin und einem Pyridinchloroformgemisch,
schwach loslich in kaltem und warmem sdurehaltigen Methyl- und
Athylalkohol, und unléslich in kaltem und warmem reinen Methyl-
oder Athylalkohol, Chloroform, Ather, verdiinnten Mineralsduren und
Aceton. Ein Schmelzpunkt konnte nicht ermittelt werden. Die Sub-
stanz blieb bis zu 260° C unverindert.

Die Substanz konnte durch Erhitzen mit NaCl und Eisessig unter
dem Deckglas in typische Teichmannsche Kristalle iiberfithrt werden.
Desgleichen konnte ich aus nach Schalfejeff dargestelliem Hdmin, indem
ich letzteres in einem Pyridin-Chloroformgemisch loste und in mit
Ameisensidure versetzten Alkohol (wie unter Umkristallisation be-
schrieben) einfiihrte, zu denselben Kristallen gelangen, deren Darstellung
tch oben beschrieben habe.

Analysen.

Die Analysen wurden am medizinisch-chemischen Institut der Uni-
versitdt Graz von Herrn Dr. M. K. Zacherl ausgefiihrt, wofiir ihm an dieser
Stelle bestens gedankt sei. Die Praparate! wurden vor der Analyse bei
100° C im Vakuum iiber P,0; bis zur Gewichtskonstanz getrocknet. N wurde
nach Dwumas-Pregl bestimmt. Eine vorsichtshalber ausgefiihrte Cl-Be-
stimmung nach Carius hatte ein negatives Ergebnis.

) 1 I
Priparat Substanz } H,0 CO, Fey O3 | Substanz | N 0 p
il mg : mg mg | mg mg ' ccm

I ;“ 4860 @ 220 { 11,33 | 0575 . 3988 | 0371 | 18 | 781
Ul 4557 | 217 !

l
| | 4801 | 0364 | 28 | 738
- {“ 4,462 \ 2,03 | 10,38 { 0,504 | 3514 | 0270 | 17 | 731
3771 | 11 | | 8365 | 0264 | 22 | 788

Auf Grund dieser Analysen ergeben sich folgende prozentuale Werte:

C H N F

Priparat | oo o o

I { 63.58 5,07 852 | 820
63,50 5.33 8,49

- { 63.45 5,09 870 | 854
63.28 5.07 8,82

! Die analysierten Priparate waren in der beschriebenen Weise aus
kristallisiertem OgHb mit Hilfe von ameisensaurem Athylalkohol dargestellt
worden.
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184 J. Briickner:

Unter Annahme von Fe'' fiir Cy;3H,y,04 Ny Fe berechnet.

C | H N ! Fe
% | % 0% o
6358 | 503 | 848 8,45

Diese Untersuchungen wurden nachtréiiglich an denselben Praparaten
durch Ameisensdure- und Athoxyl- Makrobestimmungen erginzt. Auf Ameisen -
séure wurde mit Riicksicht auf die Methode der Darstellung untersucht und
hierbei, wie von Kuister' angegeben, vorgegangen. Die Athoxylbestim.-
mungen wurden deswegen ausgefiihrt, weil bei entsprechenden Mikro-
bestlmmungen nach vierstiindigem Trocknen im Vakuum bei 100° C' immer
nur geringe und inkonstante Werte von Athoxyl gefunden worden waren.
Es lag so der Verdacht nahe, dal es sich nicht um veresterte Priaparate,
sondern um solche mit Kristallalkohol handelt. TFir diese Auffassung
sprach auch die Léslichkeit der Praparate in & %iger Sodalésung in der
Kalte, wihrend sich veresterte Priaparate in 5 %iger Sodalosung teils erst
beim Erhitzen, teils tiberhaupt nicht 16sen 2. Es wurde zur Klirung dieser
Frage ein zuerst mehrere Tage an der Luft, nachher im Schwefelsiure-
exsikkator getrocknetes Préparat (Nr.1l) im Zeiselschen Apparat einer
Makrodthoxylbestimmung unterworfen, und des weiteren gleiche Be-
stimmungen an demselben und einem anderen Praparat ausgefiihrt, die
durch 24 Stunden hindurch bei 104°C im Glycerintrockenschrank ge-
trocknet worden waren.

praparat | Substanz | Hg, Cly ‘\ HCOOOH
g | g | __/0
— - —
| 0.1088 ’ 0,0886 7,90
I { 0,1475 [ 0,1195 7,86
| 0,616 | 0,1107 6,68
I .
Praparat i Substanz AgJ ’ O(zsz
! g 4 | lo o
Ii Im Schwefelsaureexsikkator ge- ‘ ’
I { trocknet . . . . . ... | 0,0695 0,0198 5,46
| 24 8td. bei 1049C getrocknet . . | 0,1200 | kein AgJ | kein O C, Hj
m 24, , 104C | 00932 | , Agd , OC.H.

Da die Praparate nach Trocknung bei 104° C kein Athoxyl mehr ergaben
und so die Annahme von Kristallalkohol an Wahrscheinlichkeit gewann,
wurden zwei Praparate auf ihren Gewichtsverlust bei Trocknung im
Glycerintrockenschrank bei 104° C gepriift.

Substanz Substanz \ Gewichts-
Praparat || vor dem Trocknen ‘ nach dem Trocknen ' verlust
g | g | %
1| o805 | 01572 | 1201
11T 0,1268 | 0,1101 | 18,17
L' W. Kidister u. A.Gerlach, Hoppe-Seylers Zeitschr. 119, 107, 1922.
— * W. Kister, ebenda 82, 113, 1912; A. Herzog, diese Zeitschr. 267,

48, 1933.
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Wie sich hieraus ergibt, betrug bei den beiden Pradparaten der
Gewichtsverlust bei der Trocknung im Durchschnitt 13 9. Diese Zahl
wirde fiir das Vorhandensein von zwei Molekiilen Kristallalkohol
sprechen. Auf Grund dieser Analysen ergibt sich fir die dargestellte
Verbindung unter Annahme von Fe™ die empirische Formel
(3;Hg304 N, Fe . 2 (C,H,OH).

Besprechung der Versuchsergebnisse.

Gegeniiber dem erwihnten von Partos! dargestellten Hamin zeigt
die von mir gewonnene Verbindung einige auffallende Unterschiede.
Diese zeigen sich teils in der Loslichkeit und Kristallisation, teils auch
in dem Analvsenergebnis insofern, als das Partossche Hdmin, wie
Kiister? nachweisen konnte, einen Monomethylester darstellt, wéahrend
ich meine Substanz auf Grund meiner Untersuchungen als wunverestert
auffassen muB3. Auf das Vorhandensein von Unterschieden weisen
auBlerdem meine spektrophotometrischen Untersuchungen hin, die ich
mit meiner Substanz, ebenso wie Partos!, in verdinnter Natronlauge
ausgefithrt habe.

Die spektrophotometrischen TUntersuchungen habe ich an einem
nach Martens und Grimbaum modifizierten Konigschen Spektrophotometer
vorgenommen. bei dem der Objektivspalt auf 0,1 mm eingestellt und der
Okularspalt ein Spektralbereich umfafBte, das im Rot 15 pyu und im Blau
5 uu betrug. Als Lichtquelle diente eine Metallfadengliihlampe. Die zur
Untersuchung hergestellten Lésungen stellte ich durch Losen von in einem
Falle 13.8 mg und im anderen Falle 14,8 mg Substanz (analysierte Pri-
parate) in 0.5 ©,iger Natronlauge her. Die Versuchsergebnisse habe ich in
der folgenden Tabelle als spezifische Extinktionskoeffizienten angegeben
und die Mittelwerte in der Abb. 2 graphisch dargestellt, wobei ich zu Ver-
gleichszwecken die von Partos an seiner Substanz gewonnene Lichtabsorp-
tionskurve eingezeichnet habe.

we”e"lﬁngeﬂm;pez, ;;(;;i(;rml;oefﬁzient Wellenlinge  SPez. Extinktionskoeffizient

uu Priiparat I ! Préparat Il uu Piiparat I ] Priparat II
e e 7 : —
636.4 445 4,27 579,9 '| 6,11 | 6,05
625.5 6,29 6,16 569,9 [ 5,94 5,87
610.3 7,29 7,23 556,9 \' 6,13 6,09
695.5 7,30 7,17 5373 ' 7,85 ‘ 7,64
594,9 6.70 6,61 5218 | 831 8,17
587,6 6,36 6,26 i

Aus der Abbildung geht die Verschiedenheit der beiden Substanzen
eindeutig hervor. Wihrend die von mir gewonnene Kurve grofle Ahnlich-

1 S. Partos, diese Zeitschr. 105, 49, 1920. — 2 W. Kiister u. A. Gerlach,
Hoppe-Seylers Zeitschr. 119, 98, 1922.
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186 J. Briickner.

keit mit der Haminkurve aufweist, zeigt sich besi der Kurve von Partos
etne deutliche Verschiebung des Absorptionsstreifens gegen Violett.

Das von Partos dargestellte Himin wurde von Kiister!, abgesehen
von der Veresterung, als Formylhydroxyhdmin aufgefa8t, das man sich
nach der Gleichung Cy, H3,N,0,FeOH + HCOOH = (4, H;,N,0,Fe O

OCH + H,0 entstanden denken kann. Nun entspricht zwar sowohl
bei Partos als auch bei meiner

Ss _o Substanz die prozentuale Zu-
S .
N sammensetzung der von Kviister
S
%, 1 /| vertretenen Formel, doch setzt
x "4 | Gp—— . . .
g 7 T~ /| die formylartige Bindung den
S SN / . . .
3 / L |/ fiinften Sauerstoff des Himatins
N4 7 ~— R
q / voraus, dessen Vorhandensein
&1L/ nicht ganz erklirlich erscheint.
3 / / ——— Hiimin nach Parios Im Schalfejeffschen Himin sind
@< |/ — » » Briickner . .
b | vier Sauerstoffe anzunehmen.
560 50 520 . iy s
Alnupn Der fiinfte Sauerstoff tritt in

Abb. 2. das Haminmolekil beim Losen
in verdinnten Laugen (Losung
eines Hydroxyds) als Hydroxylgruppe ein. Wenn ich meine Substanz
aus Himin darstelle, so erscheinen plotzlich sechs Sauerstoffe, ohne
daB bei der Uberfithrung Lauge verwendet worden wire, wihrend das
Formyl nur einen fiinften Sauerstoff erklarlich machen wiirde. Aus
den angefithrten Griinden scheint mir daher keine formylartige Bindung,
sondern eine salzartige Bindung vorzuliegen, die die aus den Analysen
notwendig erscheinende Annahme von sechs Sauerstoffen erkliren wiirde.
Es wiirde daher nicht ein Formylhdmin, sondern ein ameisensaures Hdamin
(Hdminformiat) vorliegen.

Zusammenfassung.

In der vorliegenden Mitteilung konnte ich mit Ameisensiure auf
kaltem Wege eine kristallinische hdminartige, unveresterte Verbindung
darstellen und beschreiben, der die empirische Formel Cy,Hg OgN, Fe
.2 (C,H,0H) zukommt. Ich konnte begriinden, daff diese von mir
dargestellte Verbindung nicht als Formylhdmir, sondern als ameisen-
saures Himin aufzufassen sei.

Diese Arbeit wurde unter Leitung von Herrn weil. Prof. P. Hdrs
ausgefiihrt.

L W. Kuster u. A. Gerlach, Hoppe-Seylers Zeitschr. 119, 98, 1922 und
W. Kiister u. E. Willig, ebenda 129, 130, 1923.
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Vergleichende Untersuchungen iiber die Lichtabsorption des
Hiamatoprosthetins, seiner reduzierten Form, C0-Verbindung
und seines Ammoniakhimochromogens.

Von
Alfred Herzog.

(Aus dem Physiologisch-chemischen Institut der kénigl. ungar. Universitéit
Budapest.)

(Eingegangen am 2. Dezember 1933.)
Mit 1 Abbildung im Text.

Das Hamochromogen, das frither als die reduzierte eisenhaltige
Komponente des Blutfarbstoffs aufgefaBt wurde, ist nun nach Anson
und Mirsky als eine Verbindung der reduzierten, eisenhaltigen Kom-
ponente mit einer N-haltigen Base zu betrachten!. Uber die Licht-
absorption der reduzierten eisenhaltigen Komponente selbst aber ist
bisher noch nichts bekannt geworden. Die vorliegende Mitteilung
befafit sich mit den Lichtabsorptionen des Hdmatoprosthetins2, des
CO-Hdimatoprosthetins, des Hamatoprosthetin- Ammoniakhimochromogens,
und es ist auch gelungen, die des reduzierten Hdmatoprosthetins fest-
zuhalten.

Methodik und Beschreibung der Losungen.

Die zur spektrophotometrischen Untersuchung bestimmten Lésungen
wurden, wie folgt, dargestellt:

a) Losung des Hdmatoprosthetins: Von den analysierten Préaparaten,
die bei 100° C'im Vakuum getrocknet worden waren, wurden genau gewogene
Mengen (6 bis 10 mg) vorsichtig mit einem Glasstab auf einem Uhrglédschen
feinst pulverisiert, mit destilliertem Wasser aufgeschwemmt, in einen
50-ccm-MeBkolben tibertragen, einige Minuten kraftig geschiittelt, 25 Tropfen
einer 59%igen Sodaldsung zugesetzt und unter wiederholtem Schiitteln
stehengelassen, wobei .dann, wenn sich schon der grofite Teil gelést hat
und ein Schiitteln nicht mehr nétig war, bis zur Marke aufgefiillt wurde.
In dieser etwa 0,1 bis 0,15 %igen sodaalkalischen Losung ging das Hamato-
prosthetin bei drei- bis vierstiindigem Stehen in Losung.

b) Losung des reduzierten Hdmatoprosthetins: Der, wie unter a) be-
schrieben, dargestellten Losung von Hématoprosthetin wurde in der zur
spektrophotometrischen Untersuchung dienenden Kiivette ein wenig
Natriumhydrosulfit zugesetzt, die Kiivette sofort verschlossen und einigemal
umgeschwenkt, damit sich das zugesetzte, in Losung gegangene Reduktions-
mittel verteilt. Hierbei tritt ein Farbenumschlag von rot in rotviolett ein.
(Bemerkt sei, daf3 man nicht zuviel Reduktionsmittel zugeben darf, da sonst
durch das Auftreten saurer Produkte der Farbstoff zum Ausfallen gebracht
wird.)

1 Anson u. Mzrsky, J.of Physiol. 12, 273, 1929. — 2 4. Herzog, diese
Zeitschr. 264, 415, 1933.
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c¢) Loésung von CO-Hdmatoprosthetin: Die, wie unter a) beschrieben,
dargestellte Hématoprosthetinlosung wurde ebenfslls in der zur spektro-
photometrischen TUntersuchung dienenden  Kiivette mit Natriumhydro-
sulfit reduziert, C0-Gas eingeleitet und die Kiivette hierauf sofort ver-
schlossen. (Das ('O-Gas gewann ich durch Einfithren von konz. Ameisen-
sdure in konz. Schwefelsaure. Es wurde vor Einleiten in die reduzierte
Farbstofflésung in einer Waschflasche mit 5%iger NaOH gewaschen.)

d) Losung von Hdmatoprosthetin- Ammoniakhdmochromogen: Pulveri-
siertes Hamatoprosthetin wurde in destilliertem Wasser aufgeschwemmt,
in einen 50-cecm-MeBkolben iibertragen, 10 cecm konz. wésseriges Ammoniak
und destilliertes Wasser bis zur Marke zugegeben. Der Lésungsproze war
sehr rasch beendet. Mit dieser Losung wurde eine Kiivette gefiillt, die
Losung dort mit Natriumhydrosulfit reduziert, die Kiivette verschlossen
und untersucht. [Im Gegensatz zu den Lésungen unter a) bis c), die
klar waren, konnte ich hier nach Reduktion das Ausfallen kleinster
Partikelchen in allerdings geringer Menge auch bei noch so vorsichtigem
Zusatz von Reduktionsmitteln nicht vermeiden. Ich glaube aber, diesen
Fehler vernachléssigen zu diirfen, da die Untersuchungen in geringer
Schichtdicke ausgefiihrt. die ausgefallenen Partikelchen auf die GefdBwand
sedimentiert waren und es bei meinen Untersuchungen vorwiegend auf die
qualitativen Unterschiede in der Lichtabsorption der einzelnen Formen
von Hédmatoprosthetin ankam.]

Die Hdmatoprosthetinlosung war dunkelrot gefirbt und zeigte
spektroskopisch den iiblichen Haminstreifen im Rot und die zunehmende
Absorption im Blau. Die Losung reduzierten Hdmatoprosthetins zeigte
rotviolette Farbe und im Spektroskop eimen Streifen, der sich vom
Gelb ins Grun erstreckt und bei diinner Schicht oder geringer Kon-
zentration in der Mitte eine geringe Aufhellung aufweist. Die CO-
Himatoprosthetinlosung dhnelte in der Farbe dem COHb und ergab
bei spektroskopischer Untersuchung wie letzteres ebenfalls zwei Streifen,
doch erschien hier die Absorption beider Streifen nicht gleich, sondern
die des rotwirts gelegenen o-Streifens deutlich stirker als die des
blauwdrts gelegenen f-Streifens.  Die Hdamatoprosthetin- Ammoniak-
hdmochromogenlosung wies die bei Hémochromogenen tubliche Farbe
und spektroskopisch auch das fiir diese Verbindungen charakteristische
Spektrum auf.

Die spektrophotometrischen Untersuchungen fiithrte ich an einem
nach Martens und Grinbaum modifizierten Koénigschen Spektrophotometer
aus, wobei der Objektivspalt auf 0,1 mm Breite eingestellt war und der
Okularspalt jeweils ein Spektralbereich umfaBte, dessen Breite im Rot

etwa 15mpu, im Blau 5mp betrug. Als Lichtquelle diente eine Metall-
fadenglithlampe.

Da die Lo&sungen von reduziertem Héamatoprosthetin, CO-Hémato-
prosthetin und Hamatoprosthetin-Ammoniakhdmochromogen starke Ab-
sorptionen aufweisen, war es notwendig, bei den Untersuchungen die Schicht-
dicke zu wechseln. Da nun die genannten Losungen an der Luft nicht
haltbar waren und sich rasch oxydierten, mullite ich aus einer Héamato-
prosthetinlésung jeweils beim Wechseln der Schichtdicke die betreffende

Biochemische Zeitschrift Band 268. 18
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Lichtabsorption des Hématoprosthetins usw. 263

Farbstofform frisch herstellen. Hierin ist auch der Grund dafiir zu er-
blicken, da8 die Werte der Parallellssungen beim Hématoprosthetin viel
besser ilibereinstimmen als bei den anderen untersuchten Lésungen, zu
deren Darstellung reduziert werden muBte. Die Unterschiede liegen aber
in brauchbaren Grenzen.

Versuchsergebnisse.

Die auf spezifische Extinktionskoeffizienten umgerechneten Ver-
suchsergebnisse je zweier Losungen der einzelnen Versuchsgattungen
habe ich in der Tabelle wiedergegeben und zwecks eindrucksvollerer
Vergleichsméglichkeit deren Mittelwerte in ein Ordinatensystem ein-
getragen und so die Lichtabsorptionen der untersuchten Héamato-
prosthetinmodifikationen zur graphischen Darstellung gebracht.

36
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Abb. 1.

Wie aus den Untersuchungen hervorgeht, zeigt das Himatoprosthetin
ein dhnliches Spektrum wie die alkalischen Himinlésungen, und zwar
ein Maximum bei etwa 608 my und ein ,,Minimum‘ bei etwa 566 m.
Das reduzierte Hdmatoprosthetin besitzt einen Absorptionsstreifen, der
gegeniiber jenem des Hématoprosthetins nach Violett verschoben und
an seiner héchsten Erhebung in Ubereinstimmung mit seiner spektro-
skopischen Erscheinung deutlich zwei durch ein flaches ,,Minimum"
getrennte Gipfel zeigt. Die beiden Erhebungen liegen bei 573 und 562 my,
wobei die rotwiérts gelegene in geringem Grade héhere Werte zeigt, und
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die Einsenkung bei 566 mp. Die Kurve des CO-Hdmatoprosthetins zeigt
je ein Maximum bei 560 und 530 mp., und ein ,,Minimum‘‘ bei 543 my.
Am COHDb wurden am gleichen Apparat die Maxima bei 566 und 537 mu
und das ,,Minimum® bei 551 mp. gefundenl. Aufler der geringeren
Absorption des -Streifens gegeniiber dem «-Streifen ergibt sich demnach
auch in der Lage der Streifen gegeniiber dem COHb ein Unterschied
insofern, als die Streifen des CO-Hamatoprosthetins gegeniiber letzterem
um etwa 6 mu violettwirts verschoben sind. Dieser Befund entspricht
auch den anderen Modifikationen der prosthetischen Gruppe, die wie
Hamatoprosthetin in alkalischer Losung und reduziertes Héimato-
prosthetin gegeniiber den diesen entsprechenden Modifikationen des
Himoglobins in ihrer Lichtabsorption ebenfalls abweichen. Die Maxima
des Hdmatoprosthetin-Ammoniakhdmochromogens liegen bei 553 und
524 my und das ,,Minimum* bei 536 myp.. Am von Hémin ausgehenden
Ammoniakhdmochromogen fand A. Dénes bei Versuchen, deren Ver-
offentlichung folgt, die gleiche Lage der Maxima und des ,,Minimums*‘.

Zusammenfassung.

1. Die Lichtabsorptionen des Himatoprosthetins und des Hamato-
prosthetin-Ammoniakhdmochromogens entsprechen in ihrem Verlauf
den analogen Modifikationen des Hémins.

2. Das reduzierte Héamatoprosthetin besitzt nur einen Licht-
absorptionsstreifen, der in der Gegend seiner hochsten Erhebung zwei
flache Gipfel aufweist.

3. Die Lichtabsorption des CO-Hédmatoprosthetins weicht von der
des COHb in bezug auf Lage und Verlauf der Kurve ab.

1 V. Sebesta bzw. V. Sebesta u. A. Herzog, diese Zeitschr. 260, 187, 1933 ;
267, 157, 1933.
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Uber eine empfindliche
und spezifische Reaktion des Ergosterins.

Von
Josef Briickner.
(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der kgl. ung. Universitat
Budapest.)
(Eingegangen am 22. Mdrz 1934.)

Auf Vorschlag von Z. Aszddi befaBite ich mich mit Studien iiber die
Bestimmbarkeit des Bestrahlungseffektes und des Grades der Umwand-
lung des Ergosterins, mit besonderer Beriicksichtigung des Vitamins D
auf der Grundlage der bekannten Ergosterinreaktionen. Bei diesen
Untersuchungen gelangte ich zu Ergebnissen, die mir die Ausarbeitung
einer sehr empfindlichen Reaktion fiir Ergosterin erlaubten, die mit
Vitamin D in anderer, aber ebenfalls charakteristischer Weise verlduft.

Den Untersuchungen liegt der von Meesemaecker beschriebene
Befund zugrunde, wonach Ergosterin mit wasserfreiem Zinkchlorid
und Essigsiureanhydrid eine anfangs rosa, dann iiber Blau ins Griine
iibergehende Fiarbung gibt!l, wobei aber das Reaktionsgemisch kein
charakteristisches Spektrum aufweist. Hierbei geben Ole (Olsdure)
und Cholesterin eine braune Farbe, was sich bei der Ausfihrung der
Reaktion stérend bemerkbar machen kann. Mit Hilfe von Aceton
und einigen Metallsalzen gelang es mir aber, diese Reaktion weitaus
empfindlicher und spezifischer zu gestalten, so daB sie fir Untersuchungen
in verschiedenem, awch 6l- oder cholesterinhaltigem Milieuw geesgnet wurde.

Ausfithrung der Reaktion.

Natives (unbestrahltes) Ergosterin wird in 2 ccm Benzol oder Chloro-
form gelost, nach Zugabe von 1ccm Essigsdureanhydrid und 1/, ccm
Aceton einige Kornchen eines Kupfersalzes — ich verwendete Cupri-
acetat wegen der besseren Loslichkeit gegeniiber anorganischen Kupfer-
salzen — und nachher 1/, oder 1 g wasserfreies Zinkchlorid zugesetzt. Es
entsteht eine prachtvolle blauviolette Farbe mat starker roter Fluoreszenz
die einen bis zwei Tage anhilt2. Die Reaktion war noch deutlich positiv,

1 R. Meesemaecker, J. Pharmacie 8, 11, 380, 1930. — 2 Zwecks ein-
facherer Durchfiihrung mehrerer Untersuchungen empfehle ich, folgender-
maflen vorzugehen: Reagens I besteht aus Aceton und Essigséure-
anhydrid im Verhdltnis 2:3 und 5 bis 109, Kupfersalz, das aufgelost
wurde. Reagens II stellt eine halbgesattigte Losung von wasserfreiem
Zn(l, in Essigsdureanhydrid dar. (Bei hoherer ZnCl,-Konzentration tritt
eine unangenehme Braunfirbung des Reagens ein.) Ausfilhrung: 3 cem
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wenn 1 cem Benzol 0,0006 mg Ergosterin bzw. 0,1 cem Benzol 0,0001 mg
Ergosterin enthielt. (Einige Milligramm getrockneter Hefe in Substanz
in das Reagensgemisch eingetragen, geben eine stark positive Reaktion.)
Das Reaktionsgemisch zeigte bei Spektroskopischer Untersuchung
einen starken und charakteristischen Absorptionsstreifen im Orangerot,
dessen Maximum bei spektrophotometrischer Untersuchung bei 612 pp.
gefunden wurde.

Die Untersuchung des entstandenen farbigen Reaktionsproduktes
im Ultramikroskop lifit an ein Kolloid denken, fiir welche Auffassung
auch die starke rote Fluoreszenz spricht. Vielleicht handelt es sich um
ein Kupferoxyd oder eine komplexe Kupfer-Zink-Ergosterinverbindung
in kolloidaler Dispersion.

Die Reaktion war mit Olsdure, reinen Olen und Cholesterin negativ
(kein Farbeneffekt). Tafelol gab bei Ausfiihrung der Reaktion eine intensive
grine Farbe ohne Fluoreszenz (vielleicht wegen des Phytosteringehaltes),
Carotinoide (Carotin bzw. Zeaxanthin) hingegen eine schwache Blaufirbung,
die sich aber im Farbenton und auch Fehlen des Lichtabsorptionsstreifens
von einer positiven Ergosterinreaktion unterscheidet.

Vitamin D, gibt bei gleichem Vorgehen, wie bei Ergosterin be-
schrieben wurde, eine gelbliche, in einigen Minuten ins Rotbraune
ibergehende Farbe. In dem braunen Reaktionsgemisch zeigt sich ein
Lichtabsorptionsstreifen, der sich vom Grin ins Blau erstreckt.

Calciferol gibt dieselbe Farbenreaktion als Vitamin D, mit dem
gleichen Spektrum, was fiir die Identitit der beiden Priparate spricht.

Bestrahltes Ergosterin zeigt die fiir Ergosterin charakteristische Blau-
farbung und Absorptionsstreifen, aber auBer letzteren auch jene des
Vitamins D. Vigantol ergibt eine Reaktion, die dem Vitamin D &hnelt
(Rotbraunfarbung und Absorptionsstreifen), spéater aber in eine Blau-
farbung iibergeht, in der aber der Vitamin D-Streifen noch sichtbar
ist. Bei Radtostol fand ich die typische Reaktion, die ich bei bestrahltem
Ergosterin beobachten konnte.

Ohne Kupfersalze verliuft die bei Ergosterin beschriebene Reaktion
ebenfalls positiv, zeigt auch dasselbe Spektrum, doch konnte ich eine
bedeutend geringere Empfindlichkeit beobachten. Desgleichen schien
mir die Empfindlichkeit auch von der Zugabe von Essigsidureanhydrid
abhingig zu sein, wohl wegen seiner wasserentziehenden Wirkung.
Beim Schiitteln mit Wasser verschwindet die Reaktionsfarbe. Auler

benzolischer Ergosterinlésung oder auf Ergosterin zu untersuchender E xtrakt
werden mit 1/, ccm von Reagens I und 1 ccm von Reagens II versetzt und
2 bis 3 Minuten in einem Wasserbad von 70°C gehalten, wobei die be-
schriebene Farbenreaktion eintritt. (Das zur Reaktion dienende wasserfreie
ZnCl, wurde in einer weithalsigen Flasche mit eingeschliffenem Stopfen
unter Benzol aufbewahrt und bei Verwendung mit einem Nickell6ffel
entnommen.)
Biochemische Zeitschrift Band 270. 23
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Kupfersalzen habe ich auch Salze verschiedener anderer Metalle in
bezug auf ihr Verhalten bei der beschriebenen Reaktion untersucht.
Hierbei fand ich Silber- und Goldsalze (entsprechend ihrer Stellung im
periodischen System) von &hnlicher Wirkung wie Kupfersalze, die
Salze anderer Metalle (Fe, Mn, Ni, Ca, Cr, Ur, Hg) aber wirkungslos.
Bei Untersuchung auf Vitamin D méchte ich die Verwendung von Silber-
salzen empfehlen, da diese mit letzterem spezifischer reagieren als mit
Ergosterin.  Goldchlorid gibt mit einer benzolischen Ergosterinlésung
nach Zugabe einiger Tropfen Essigsdureanhydrid eine purpurrote
Firbung, die rasch in Violett umschligt und ungefihr eine Stunde
bestindig ist. Mit Aceton scheint die Reaktion noch empfindlicher
zu sein und der Farbenumschlag in Violett sich rascher zu vollziehen.
Die Reaktion weist auf die Entstehung eines Goldsols hin.

Zusammenfassung.

Es wurde eine empfindliche und spezifische Reaktion beschrieben,
dic mit Ergosterin eine blauviolette Farbung, mit Vitamin D eine rot-
braune Farbe ergibt, wobei auch die Reaktionsgemische charakteristische
Lichtabsorptionsstreifen aufweisen. Die Reaktion gestattet den Nachweis
von Vitamin D in bestrahlten Ergosterinpréiparaten.

Fiir die freundliche Zusendung von Vitamin D, sei Herrn Prof. Windaws,

fir die von Calciferol Herrn Prof. R. K. Callow, fiir die von Carotin und
Zeaxanthin Herrn Prof. L. Zechmeister an dieser Stelle herzlichst gedankt.
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Tierische Kalorimetrie.
IX. Mitteilung:
Uber die spezifisch-dynamische Wirkung von Eiweil.
Von
Zoltan Aszdédi und Josef Pélyi.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der kgl. ung. Universitét
Budapest.)

(Eingegangen am 18. Mdrz 1934.)

Es kann als allgemein anerkannt gelten, da von den Nahrungs-
mitteln der Zuwachs der Wiarmeproduktion bei den EiweiBstoffen am
groBten ist.  Beziiglich des Zuwachses der Wirmeproduktion nach
Verabreichung von Kohlenhydraten und Fetten aber sind in der Literatur
widersprechende Auffassungen geduBert worden. Ein Teil der Autoren
spricht den Kohlenhydraten eine groBere spezifisch-dynamische Wir-
kung zu, ein anderer Teil der Autoren wieder den Fetten. Dies geht aus
folgender Zusammenstellung hervor, in der die wichtigsten Versuchs-
ergebnisse der Literatur beziiglich der spezifisch-dynamischen Wirkung
tabellarisch angefiihrt sind.

Wie die Tabelle I zeigt, ist tatsdchlich der Zuwachs der Warme-
produktion nach Verabreichung von Eiweil am groBten, und es betrigt
die Erhéhung des Grundumsatzes im Durchschnitt — wenn man von
extrem groBen Mengen von verabreichtem Eiweifl absieht — 30 bis 40 %,.
Bei den Kohlenhydraten aber finden wir zwar ebenfalls immer eine
Steigerung der Waérmeproduktion, doch zeigen im Gegensatz zum
EiweiB die Angaben eine viel grolere Schwankungsbreite. Bei den mit
Fetten ausgefithrten Versuchen finden sich wieder solche, die sogar auf
eine Verminderung der Wirmeproduktion schlieflen lassen.

Die Auffassungen iiber die Entstehung der spezifisch-dynamischen
Wirkung sind bisher noch geteilt. Nach Rubner (23) kann man in ihr ein
MaB fiir eine spezifische Energieart erblicken, die nach der Nahrungszufuhr
auftritt. Lusk (24) fiihrt sie auf eine stimulierende Wirkung der Amino-
sauren auf die Koérperzellen zuriick. F. Mdller (25) bringt sie mit jener
Wiarmemenge in Zusammenhang, die bei der Uberfiihrung von Eiwei3 in
Kohlenhydrate im Laufe der intermediéren Stoffwechselvorgange frei wird.

Die spez.-dyn. Wirkung der N-freien Substanzen falt Rubner (26)
in der gleichen Weise auf, wie die bei Verabreichung von EiweiBstoffen,
nur in der Wirkung kleiner. Nach Lusk (27) wird die Wérmeproduktion
nach Verabreichung von Fetten durch die Vermehrung von Fettstoffwechsel-
produkten verursacht, welche Erscheinung er als Fettplethora bezeichnet.
Auch die Wirkung der Kohlenhydrate erklért der genannte Forscher mit

einer Plethora der Glykoseteilchen wéahrend der Zeit des groBten Stoff-
wechsels. Diese Theorie wurde nach neueren Arbesiten dieser Schule in der
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Tabelle I.
Autor “ Eiweif§ .I Kohlenhydrate l Fette
Magnus-Lévy (1) Je grofer die ver- ' Etwa 209, l 140 g Speck
abreichte Eiweil3- 109/,
menge, desto grofer 340 g Speck
die Wirkung ﬁ 199/,
30—909/, ;
Koraen (2) 16,79/, — ‘
Rubner (3) 30,99, 5,89, | 127 °/o
Schreuer (4) Die Steigerung ist Bei Kohlenhydraten groBere
gewaltig spez.-dyn. Wirkung als bei
Fetten
Heilner (5) — Nach Glykose 49, —
G-igon (6) Casein: 50—250 g — Nach 50 g Ol
6—549/, verminderte
| Wirme-
} produktion
Williams, Rich und || Nach 700 g Fleisch — —
Lusk (7) 1 459,
! nach 1200 g ’ Fleisch
2%
Lusk (8) ' — Bei20—103g Glykose | —
, 15—209/, '
Aubund Du Bois (9) |i 69/, — ! —
Nakayama (10) i 800 g Fleisch 42,3%/y | 70 g Zucker 27,8, | —
Lusk (11) ; — Nach Fructose 379/ ! —
i ,» Saccharose349/, -
' » Glykose 309/, '
» Galaktose?229y
Murlinund Lusk(12) Etwa 309/,

Benedict und Car-
penter (13)

Weift und Rap-
port (14)

Rapport (15)

Boyd, Hines und
Leese (16)

Har: (17)
Baur (18)
Dann und

Chambers (19)
Meyer (20)
Wierzuchowskz (21)

Carpenter und
Fox (22)

25459,

200—1200 g Fleisch
30—809/y
Verschiedene
Eiweifstoffe in einer
Menge 6 g Stickstoff
entsprechend:

29—359/,

300 g Fleisch 24,79/,
200g 9,49/,

Nach 500 g Fleisch
20%,

180

259, 1207,

Nach intravenjser
Verabreichung von
pro kg Korper- !
gewicht 4 g Glykose: :
50%%

Nach 85 g Glykose
260 0
12—339/,

Nach Glykose 9.79/,
, Livulose19,8%, |
Galaktose 7,39, |

—36¢g 4—69),
52 ¢ 107, ‘

”n
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Weise gedindert, daB die spez.-dyn. Wirkung auf die sich zwischen Glykose
und Glykogen abspielenden intermediéiren Stoffwechselvorginge zuriick-
gefithrt wird.

Da die Anschauungen iiber die quantitativen Verhiltnisse der spez.-dyn.
Wirkung verschiedener Nahrungsstoffe und auch die Auffassungen iiber die
Erklairungsweise des Entstehens der spez.-dyn. Wirkung verschieden sind,
und da weiterhin unsere Vorversuche die Annahme rechtfertigten, daf
unser neuer Apparat, der Jahre hindurch vervollkommnet worden war,
zur Losung der oben genannten Probleme Anhaltspunkte zu liefern vermag,
entschlossen wir uns, die nach der Nahrungsaufnahme eintretende Wérme-
bildung und einsetzenden Stoffwechselvorgéinge in kurz nacheinander
folgenden Perioden zu untersuchen. Um einen méglichst genauen Einblick
in die Stoffwechselvorginge zu erlangen, konnten wir uns nicht mit der
Bestimmung einzelner Faktoren begniigen, sondern muBten trachten,
Wiarmebildung, Sauerstoffverbrauch, Xohlensdure- und Wasserabgabe
gleichzeitig zu bestimmen. Hierbei konnten wir die direkte Kalorimetrie
indirekt durch den Sauerstoffverbrauch kontrollieren und die Richtigkeit
des letzteren durch die von Haldane angegebene Berechnungsweise priifen.
Durch dieses Vorgehen Lonnte eine groftmoglichste Sicherheit und demnach
auch Beweiskraft unseres Ziffernmaterials erreicht werden. Beziiglich der Be-
rechnung der spez.-dyn. Wirkung kann man, wie Hdri (17) auseinandersetzt,
verschieden vorgehen. Man kann die Steigerung der Wérmeproduktion
a) auf die Hungerwerte (Grundumsatz), b) auf die gesamte mit der Nahrung
eingefithrte chemische Energie, ¢) bei reiner EiweiBfiitterung auf deren
physiologischen XNutzeffekt, d) auf den Energiegehalt des wéahrend des
Versuches im Organismus tatsidchlich verbrannten Eiweiles und e) nach
Lusk auf das gesamte im Fiitterungsversuch verbrannte Eiweil unter
Abzug jener Eiweilmenge beziehen, die auch sonst chne EiweiSzufuhr
verbrannt worden wére. Wenn auch Hdr? bei den angefiihrten verschiedenen
Berechnungsarten zu divergierenden Zahlen gelangt, so verhielten sich
diese doch bei jeder dieser Berechnungsarten immer proportional zur verab-
reichten EiweiBmenge.

In unseren Versuchen haben wir die Berechnung unter Beziehung
auf den Grundumsatz deswegen vorgenommen, weil wir im Rahmen
eines Versuchs ohne Unterbrechung den Grundumsatzwert und die
Fiitterungswerte gewonnen haben. Als Ausdruck der spez.-dyn. Wirkung
haben wir demnach den Mittelwert der Wdrmesteigerung aus sdmilichen
Fiitterungsperioden unter Beziehung auf die Normalperioden angegeben.

Experimenteller Teil.
a) Apparatur und Versuchsanordnunyg.

Die Versuche wurden an dem neuen von Hdr: (28) nach dem 7Tangl-
schen Prinzip konstruierten und auch bereits verdffentlichten Kompen-
sationskalorimeter ausgefiihrt. Dieses Kalorimeter stellt ein Respirations-
kalorimeter dar, das den Sauerstoffverbrauch des Tieres direkt zu messen
und auch die Kohlensiure- und Wasserabgabe festzustellen erlaubt. Die
so ermittelten Werte dienten teils zur Berechnung des respiratorischen
Quotienten, teils zur Berechnung der Warmeproduktion. (Die Genauigkeit
des Apparates war vor Beginn dieser Untersuchungen durch Alkohol-
versuche sichergestellt worden.) Das jeweils knapp vor Beginn und sogleich
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nach' der Beendigung des Versuches auf einer Sauterschen Waage, die mit
einer Genauigkeit von 5cg arbeitet, ermittelte Gewicht des Tieres und
die ebenfalls piinktlich gewogene Harnmenge, die unter Paraffinél auf-
gefangen worden war, gestatteten uns zusammen mit der bekannten Menge
zugefilhrter Nahrungsmittel die Berechnung des Sauerstoffverbrauches
(indirekter O,), welcher Wert uns dann als Kontrolle gegeniiber den ver-
brauchten und direkt gemessenen Sauerstoff in unseren Zusammenstellungen
diente.

Die durch Strahlung abgegebene Warmemenge wurde mit Hilfe des
Kompensationsprinzips gemessen. Die durch Leitung abgegebene Warme-
menge konnte aus der Ventilationsgeschwindigkeit und der mittleren Tem-
peraturdifferenz zwischen eintretender und austretender Luft mit Hilfe
der bekannten physikalischen Daten (spez. Gewicht, spez. Warme) er-
mittelt werden. Die Wdrmemenge durch Wasserabgabe wurde aus der wihrend
des Versuchs abgegebenen Wassermenge und deren Verdampfungswérme
berechnet (0,582 Cal pro g Wasser). Aus den so erhaltenen Werten konnte
die Warmeproduktion unter Beriicksichtigung des Tiergewichtes und der
Anderungen der Korpertemperatur des Tieres nach der von Hdri (29) an-
gegebenen Formel festgestellt werden. Als Versuchstiere dienten drei
Hiindinnen, an denen schon mehrere Wochen vorher zwecks Sichtbar-
machung der Harnréhrenmiindung zur Ermoglichung der Katheterisierung
eine Perineotomie ausgefithrt worden war. Diese Versuchstiere waren —
auller zu den Versuchszeiten — zusammen in einem groBeren Kéafig unter-
gebracht, so daB sie sich ungehindert frei bewegen konnten. Sie erhielten
als Futter gemischte Abfallkost. Nach 36- bis 72stiindigem Hungern wurde
zu Beginn des Versuchs die Temperatur gemessen, die Tiere nach Entleeren
der Blase abgewogen und hierauf sofort in den Kalorimeterraum gebracht.
Die Versuche dauerten 18 bis 22 Stunden, von denen die ersten 4 Stunden
als Vorperiode betrachtet wurden, um dem Tiere die Moglichkeit zu geben,
sich an die neue Umgebungstemperatur (kritische Temperatur) zu gewohnen.
Nachdem sich so in dieser Zeit die anféngliche Unruhe des Tieres gelegt
hatte, erfolgte in zwei zweistiindigen Perioden die Bestimmung des Grund-
umsatzes, und die iibrige Zeit stand dann der Untersuchung iiber die spez-.
dyn. Wirkung der verabreichten Nahrungsstoffe zur Verfiigung. Diese
Versuchsdurchfiihrung gestattete das Studium der spez.-dyn. Wirkung der
Nahrungsstoffe 4m Rahmen nur eines, ohne Unterbrechung ausgefiihrten
Versuches.

Die zu dem betreffenden Versuch dienende Nahrung wurde genau
gewogen in die Fitterungsvorrichtung des Kalorimeters gebracht und dann
nach Bestimmung des Grundumsatzes dem Tiere mit Hilfe der von Hdri
beschriebenen Fiitterungsvorrichtung gereicht, so daf hierbei der Versuch
nicht unterbrochen werden brauchte. Nach der Darreichung der Nahrung
wurde der Versuch in zweistiindigen Perioden solange fortgesetzt, bis wir
annehmen konnten, dafl die Wirkung im Abklingen begriffen war. Nach
Beendigung des Versuchs wurde das Tier abermals genau gewogen, die
Blase entleert und die Temperatur des Tieres gemessen. Auller der Warme-
abgabe wurde auch der Sauerstoffverbrauch, die Wasser- und Kohlen-
sdureabgabe in zweistiindigen Perioden festgestellt, zu welchem Zwecke
uns zwei Absorptionssysteme zur Verfiigung standen, die wir zu den einzelnen
Perioden abwechselnd in Gebrauch setzten. Die absorbierte Kohlensédure
(Natronkalk) und das Wasser (konz. Schwefelsdure) wurden dann in der
Zwischenzeit bestimmt. Die Sauerstoffzufuhr erfolgte in ebenfalls zwei-
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stiindigen Perioden abwechselnd aus zwei kleinen, 5 kg schweren Sauerstoff-
bomben. (Der Stickstoffgehalt der Bombe wurde hierbei immer festgestellt
und bei unseren Berechnungen bericksichtigt.) Am Ende jeder Periode
wurde aus der im Ventilationssystem kreisenden Luft eine Gasprobe ent-
nommen und diese im Haldaneschen Apparat analysiert. Das Analysen-
ergebnis diente zur Korrektion des Sauerstoffverbrauches und der Kohlen-
saureabgabe. Der im Absorptionssystem aufgefangenen Wassermenge
muBte am Ende jeder Periode der Feuchtigkeitsgehalt der Luft im Kalori-
meter zugerechnet werden, den wir in der Weise feststellten, daB3 wir den
relativen Feuchtigkeitsgrad des Kalorimeterraumes bestimmten und die
Wassermenge der Luft aus diesern Werte und dem Luftvolumen des Kalori-
meters berechneten. Als Temperatur des Tierraumes wurde das Mittel der
Temperatur des eintretenden und austretenden Luftstromes betrachtet,
und wenn auch dieser Mittelwert manchmal 1 bis 2° (' unter der kritischen
Temperatur lag, so konnen wir diese kleine unvermeidbare Ungenauigkeit
iibergehen, da die Temperatur des austretenden Luftstromes die kritische
Temperatur immer iberschritt. Im Tierraum hatten wir ein Maximum-
thermometer an einer Stelle in der Weise angebracht, daB3 es vom Tier und
auch seiner Atemluft nicht direkt beriihrt werden konnte. Wenn dieses
Thermometer iiber 28° C anzeigte, so wurde der Versuch gestrichen. An
den verwendeten Versuchstieren haben wir mit Hilfe einiger Vorversuche
mit je vier bis fiinf zweistiindigen Perioden den Ruhestoffwechsel und
jene Temperatur der Ventilationsluft bestimmt, bei der der Ruhestoff-
wechsel am kleinsten war (kritische Temperatur). Von der Mitteilung
der Daten dieser orientierenden Versuche haben wir abgesehen.  Die
Versuchstiere wurden nur dann zu den Hauptversuchen herangezogen,
wenn sie sich in den Vorversuchen an die Versuchsmethodik gewohnt und
bei den Versuchen ruhig verhalten hatten. (Von zwolf verfiigbaren Hiin-
dinnen hatten wir zu den Hauptversuchen jene drei ausgewahlt, die
in den Vorversuchen das ruhigste Verhalten gezeigt hatten.) Im
Kalorimeter verhielten sich diese drei ausgewéhlten Hiindinnen bei den
Hauptversuchen, abgesehen von der ersten Viertelstunde, durchaus
ruhig. Nur bei der Darreichung der Nahrung fithrten die Versuchstiere
groBere Bewegungen aus.

Versuchstier Nr. 1 war ein édlteres Tier, das zu vier Versuchen diente
und dabei immer geringere Mengen von Pferdefleisch erhielt. Versuchstier
Nr. 2, ebenfalls ein élteres Tier. von etwa demselben Gewicht wie Versuchs-
tier Nr. 1, wurde zu acht Versuchen benutzt, wobei es.bei vier Versuchen
immer geringere Mengen von Pferdefleisch, in den iibrigen vier Versuchen
immer geringere Mengen von gekochtem Eiklar erhielt. Versuchstier Nr. 7
war ein jlungeres Tier von etwa gleichem Gewicht wie die beiden anderen.
Es wurde ihm in vier Versuchen eine immer geringere Menge von gekochtem
Eiklar verabreicht.

Die einzelnen Bewegungen des Tieres konnten mit Hilfe einer
Mareyschen Trommel auf ein Kymographion iibertragen werden, da
der Tierkifig des Kalorimeters durch eine besondere Vorrichtung (28)
aufgehdngt war. Die auf dem Kymographion verzeichneten Be-
wegungen wurden nach dem Versuch ausgezihlt und je nach der Zahl
der registrierten Bewegungen das Verhalten der Versuchstiere in der
Weise klassifiziert, wie es in der FuBnote der Generaltabelle an-
gegeben ist.
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Generaltabells
Gewicht |Temperatur !
= . desBTie'res desBTie.res TMittIer;a ’S off
2 ) egin. e, 'emperatur a
= 8lilxlnd lenn aglnd ;g’:: " despTier- Datum f vgg:uoch CO; | H20 R
> Ende des | Ende des | behilters | ‘
Versuchs | Versuchs '
Nr. | Nr. g oC oC } g g g
2. X. 1931
28 | 2| 93783 38,4 24,6 gh_—12n 16,48 | 16,97 | 16,35 | 0,7%
9590,0 38,2 25,0 12 —14 7,76 7,44 | 6,52 |0,6%
25,2 14 —16 8,13 8,67 | 7,930,767
25,6 16 —18 10,92 | 11,79 | 11,49 | 0,785
26,5 18 —20 11,64 | 13,568 | 16,97 | 0,849
26,5 20 —22 10,93 (11,24 | 15,55 | 0,748
Zusammen : bestimmt 65,86
berechnet 67,00 \
6. X.1931 i
29 | 1| 9566,7 37,4 25,1 ™50°— 112507 20,67 | 20,78 | 21,42 | 0,73
9688,2 38,4 25,6 11 50 —13 50 10,52 | 10,59 | 10,05 | 0,73
25,9 13 50 —15 50 10,62 | 10,27 | 10,566 | 0,71
26,3 15 50 —17 50 10,28 | 12,62 | 15,32 | 0,886
26,7 17 50 —19 50 12,00 | 12,67 | 14,97 0,76
27,0 19 50 —21 50 12,24 | 13,15 | 19,130,781
27,2 21 50 —23 50 13,00 | 14,19 | 24,23 |0,7%
27,0 23 50 — 1 50 12,34 | 13,39 | 19,94 | 0,790
Zusammen : bestimmt || 101,60
berechnet | 101,93
9. X.1931
30 | 2| 9057,7 38,1 24,7 gh_12b 18,55 | 19,13 | 24,27 | 0,70
9065,3 38,2 25,1 12 —14 ’ 8,48 8,17 | 8,180,701
25,3 14 —16 8,48 8,67 | 7,460,7%
25,4 16 —18 10,056 | 10,10 | 8,99 0,71
26,3 18 —20 9,56 | 10,75 | 12,20 | 0,818
26,1 20 —22 8,76 | 10,31 | 14,78 | 0,850
25,8 22 —24 9,21 8,81 | 13,45 | 0,6%
25,9 24 — 2 10,62 | 9,77 | 14,50 | 0,669
Zusammen : bestimmt 83,72
berechnet 82.99
11. X. 1931
31| 1| 95021 38,2 25,5 45’ — 11245 19,50 | 19,65 | 20,24 | 0,729
9566,7 38,56 26,0 11 45 —13 45 9,70 9,99 | 10,23 | 0,744
26,2 13 45 —15 45 10,14 | 10,71 | 12,01 | 0,768
27,0 15 45 —17 45 11,77 | 13,18 | 19,12 | 0,868
27,1 17 46 —19 45 10,27 | 12,88 | 20,85 | 0,93
Zusammen : bestimmt 60,78
berechnet 61,58
* 1 = Absolute Ruhe. 2 = Vereinzelte Bewegungen. 3 = Wenige Bewegungtl
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Fleischversuche.
Wirmeabgabe > Wirme-
pro 248 durch . E g || produktion pro .
— %;E quorperober}; ;‘:33
5,5 £'2 || fliche und 24 Cal Bemerkun =8
Strab-, 255, Ventil || S8 S — 0, erkung | £8
g S>g . 8| be- | be- [
- 8 i‘ 2 stimmt rechnet =
Cal Cal . Cal Cal Cal | Cal
i } || ; ; ‘ !
1225.8 65,2§ 30,9 | —6,2 | 629 649 ! 4,67 © Vorperiode nach 72! Fasten 2
2169 45,5E 445 | —6,2 | 599 606 | 4,62 | L Normalperiode 2
1928,1° 55,3 | 40,3 || —-6,2 | 635 = 643 ‘I 4,63 © IL ” 2
2, 80,2 52,3 || +1,2, 149 ' 868 | 4,10 I. Fitterungsperiode, 289,1g Fleisch | 2
287,61118,4 1 53,8 || +1,2 ‘. 919 | 941 || 4,71 II. . P4
12747 1108,5 67,7 'y +1,2 1 903 ' 860 || 4,93 | IIL ' 2

; ‘ 5 il
2627 1471 35,9 |+21,6 | 779 799 r 4,57 H Vorperiode nach 72t Fasten
7,6 73,6 | 50,2 |l+21,6 797 | 816 | 4,67 | L Normalperiode
266,61 73,7 | 48,2 ’+21,6 809 | 814 | 4,64 | IL
2146 106,9 | 60,9 [+20,6 | 914 | 830 | 5,36 I Fiitterungsperiode, 263,2 ¢ Fleisch
1986,4 1 1045 ' 55,3 [|+20,6 ' 921 | 939 | 4,63 1 II. "
286,4 1330‘ 64,5 "j+20,6 997 963 }y 4,92  IIL "
12971 169,1' 59,4 1+20,6 /1078 11026 | 5,01 || IV. »
1289,7 136,0 | 68,3 :5+20,6 i11016 973 ' 4,97 { V. ’

! ;! !i i

| ‘
i i
(2201, 84,7 324 0,0 693 719 i; 4,33 || Vorperiode nach 72k Fasten
217,10 A7,11 41,2 1 0,0 ¢ 648 | 684 | 4,43 I. Normalperiode
172 52,0 38,8 . 0,0 633 68 | 4,30 @ IL .,
12255 627! 45,4 | +0,2 ' 686 812 | 3,96 | I. Fiitterungsperiode, 152,8g Fleisch
1278 85,11 47,7 1 +0,2 803 ' 88 | 4,87 | IL "
1237,21103,1 | 54,6 = +0,2 812 ' 730 | 5,37 ; IIL -
|27,7] 93,8 46,3 +0,2 756 . 742 || 4,76 || IV. " (88,7 g Harn)
3;227,6j101,2! 52,6 || +0,2 784 . 856 | 4,28 I V. "
| } “ i ‘
h 1,
i.\. ' if g
i !

2559 70,6 38,3 + 5,0 735 ' 762 4,61 , Vorperiode nach 72t Fasten
\2009 1,4 47,9 + 5.0 75 | 760 | 4,67 I. Normalperiode
1295 838 47,8 + 5,0 | 787 797 . 4,65 II.
2739 133,4 57,0 :+14,0 ©+ 930 902 4,99 L Futterungsperlode 141,8 g Fleisch
|2871 1456 57,6 {+14,0 (1000 : 843 ! 5,85 1L .

i
b ! | ;
¢ = Ziemlich ruhig. 5 = Unruhig.
Biochemische Zeitschrift Band 270. 26
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Generaltabelle 1.

I
Gewicht |Temperatur ’ ’
< des Tieres | des Tieres | Mittlere
2 | & | am Beginn |am Beginn |Temperatur Sauerstoff-
£ & | undam und am des Tier- Datum verbrauch 02 H,0 RQ.
> Knde des | Ende des | behilters '
Versuchs | Versuchs f
Nr. | Nr. g 00 0C ! g | g g |
27.X.1931 | |
33 | 1| 10045,0 38,2 25,2 gh_12h i 21,90 20,43 | 21,40 | 0,687
9981,0 38,6 25,9 12 —14 10,46 ) 10,61 | 12,16 | 0,738
26,2 14 —16 10,72 | 11,18 | 12,08 | 0,758
26,4 16 —18 11,80 |11,68 | 13,78 | 0,720
26,5 18 —20 11,01 111,96 | 14,36 | 0,790
26,6 20 —22 11,40 | 13,20 | 15,564 | 0,842
26,6 22 —24 14,61 | 16,06 | 27,60 | 0,799
26,7 24 — 2 13,61 | 14,33 | 26,16 | 0,771
Zusammen: bestimmt || 105,41
berechnet | 106,28 |
6. XI. 1931 l
36 | 2 8871,2 38,4 24,4 745’ —11h 457 15,48 | 15,64 | 14,33 | 0,734
8831, 38,3 24,7 | 11 45 —13 45 i 7,83 | 8,16 }' 6,03 | 0,758
24,8 | 13 45 —15 45 f 7,67 | 8,05 6,210,763
; 252 | 16451745 | 901 | 950| 7,710,767
i | 25,6 | 17 45 —19 45 i 9,35 9,92 9,67 ! | 0,772
i { 25,6 19 45 —21 45 " 9,22 9,48 | 11,20 \ 0,748
: i . 25,2 21 45 —23 45 J 8,35 8.88 | 12,79 1 0,774
| 25,3 23 45 — 1 45 | 8,54 9,40 | 12,68 | 0,800
| Zusammen: bestimmt | 75,45 |
| berechnet || 76,50 |
13. XI. 1931 1
38| 1 9881,4 37.3 24,4 Thep’ 110457 | 23,64 | 23,40 | 24,44 0,720
9815,7 38,5 25,2 11 456 —13 45 11,32 | 11,65 | 11,68 | 0,742
25,6 13 45 —15 45 11,16 | 11,24 | 11,04 | 0,733
25,6 15 456 —17 45 | 12,36 |11,99 | 13,03 | 0,706
25,6 1745—19 45 | 10,93 |12.35 | 14.78 | 0.822
25,7 19 45 —21 45 11,85 |12,37 | 14,32 | 0,769
25,6 21 45 —23 45 11,63 | 12,40 | 16,06 | 0,775
25,7 23 45— 1 45 12,33 112,37 | 14,63 | 0,730
Zusammen: bestimmt 105, 22
berechnet | 106,14
20. XI. 1931
40 | 2 9168,1 38,6 24,1 ™50'—11050” 18,37 [18,76 | 15,91 | 0,742
9144,1 38,5 24,6 11 50 —13 50 8,88 | 833| 5,710,734
25,0 13 50 —15 50 8,88 | 9,60 | 7,690,734
25,3 15 50 —17 50 9,37 (10,16 | 8,35 | 0,789
25,4 17 50 —19 50 8,66 10,06 | 8,46 | 0,845
25,4 19 50 —21 50 8,68 | 9,46 | 7,830,791
25,7 21 50 —23 50 9,61 9,78 | 9,69 | 0,740
25,9 23 50 — 1 50 9,60 | 10,06 | 9,00 | 0,764
Zusammen : bestimmt 82,056
berechnet 80,99

* 1 = Absolute Ruhe. 2 = Vereinzelte Bowegungen. 3 = Wenige Bewegungen.
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“ Wirmeabgabe e ; Wiirme- j
| pro 248 durch Hg 8 | produktion pro [ W
| @ | %Bi 1 quorperobelll'- |§§
s 53 |y, | B | Mohomd Bemerkung L
1 g | 88 E« '. Ventil lhd:a ‘1 - be- | By
B2 | g |stimmt|rechnet|| S
Cal Cal | Cal || Cal ; Cal | Cal :
' il If ‘ I
i i I i
261,7 74,7 . 44,9 1 +7,6 ‘ 747 | 826 4,23 . Vorperiode nach 72 Fasten
275,6 84,8 52,7 ! +7,6 | 809 792 4,79 I. Normalperiode
277,60 84,3 54,0 | +7,6 f 814 803 || 4,70 . 1L
283,6 | 96,1 59,8 +7,9 | 860 ' 889 4,57 I Futterungsperlode, 82,2 gFleisch
291,9 1100,1 | 57,8  +7,9 | 880 | 845 || 4,95 ' .
299,01108,4 ' 64,8 +7,9 1 923 | 887 || 5,02 i III .
309,7 192,6 ¢ 62,9  +7,9 /1102 11124 || 4,67 | IV. . (bewegt sich)
302,4 182,5 71,1 . +7,9 11084 11032 i 4,97 V. . (bewegt sich)
i |
2147 50,0 32,5 | -4,2 © 610 . 635 4,61 { Vorperiode nach 72 Fasten 1
2131 421 391 | ~42 604 646 | 441 | I Normalperiode 1
2172 43,3 42,4 " -12 622 . 634 || 4,64 ‘ II. 1
2275 53,81 42,7 | —22 670 | 745 || 4,25 f\ L Futterungsperlode 83,0gFleisch; 1
235 675 46,6 -22 T4l 775 | 4,53 I. ., 2
1250,4 0 78,1 52,7 | -22 7 790 759 . 4,90 ( II1. . 2
2184 89,2 46,2 | 2,21 733 693 | 5,01 IV. " (39,4 gHarn)| 1
123031 88,6 45,1 | 2,2 | 14 = 713 || 5,04 V. 1 1
' |
: 1
291,6 . 85,3 | 47,7 }l 879 | 901 || 4,56 || Vorperiode nach 72R Fasten 2
2974, 80,8 58,2 902 ' 867 | 4,87 I. Normalperiode 2
299,01 77,0 | 63,7 | || 908 | 853 | 4,99 II. 2
302,01 90,9 ! 61,9 | | 929 | 942 || 4,61 IN Futterungsperlode, 55,7gFleisch| . 2
.303,9 1 103,1 | 65,1 | i 963 | 855 | 5,40 II. ' 2
309,2! 99,9 64,9 | 967 | 913 || 5,00 | IIL 3
:300,2 112.1] 66,8 ! EI 976 | 899 || 5,14 IV. . 2
306,4 102,0 | 63,1 ’» 962 | 942 || 4,78 V. ' 2
o H
| \
12425 | 56,56 | 31,1 | -8,6 | 664 | 739 || 4,26 | Vorperiode nach 72 Fasten 1
2319 | 39,8 | 35,0 | -3.6 | 618 | 682 | 4,07 I. Normalperiode 1
2410 | 53,7| 40,8 | -8,6 || 677 | 682 | 4,45 II. 1
1249,7| 58,3 | 46,6 | +1,0 | 725 | 767 || 4,562 I Futterungspenode, 53,6gFleisch; 1
25643 | 59,0 | 49,2 | +1,0 ,’ 742 | 716 || 5,01 II. ’ 1
252,65 | 54,6 | 48,9 || +1,0 || 728 | 709 || 4,89 II1. ' 1
262,3 | 66,9 | 53,3 || +1,0 ‘ 782 | 773 || 4,76 IV. ’ 2
28,6, 62,8 | 54,4 *1,0‘1 789 | 776 | 4.80 V. » 2
4 = Ziemlich ruhig. 5 = Unruhig.
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Generaltabelle IT,

| !
Gewicht |Temperatur i ! l
£ desBqures des};l:e;:xsl Telgtgx?;fur[ Sauerstoff- r :
g Tier aglndeﬁn a“rlx]ud gxm despTier- | Datum verbrauch €O, H; 0 ] RQ. i
> | Ende des | Ende des | behilters | | .
| Versuchs | Versuchs ;
Nr. |Nr. g oC oC ‘ g g g
! . on.XL1931 | ; |
42 | 71 87542 38,7 24,5 45’ — 112457 | 23,00 |24,32| 28,490,769
I 8942,6 38,8 25,0 11 45 —13 45 10,72 10,61 | 11,17 . 0,720
| 25,1 13 45 —15 45 | 10,38 |10,11] 10,567 | 0,708 |
i 25,4 15 45 —17 45 | 13,10 |13,32| 15,72 | 0,740:
| j 25,6 17 45 —19 45 12,67 | 12,61 19,24 - 0,724,
’ 25,9 19 45 —21 45 13,7% |13,30 | 21,49 ! 0,705
25,8 21 45 —23 45 13,29 | 13,96 | 27,28 ' 0,769 |
| 25,8 23 46— 1 45 11,68 |12,51 | 15,568 {' 0,779"
Zusammen: bestimmt || 108,59 :
berechnet || 107,93
, 4. XIL 1931 | \ !
4 | 2 9321,0 38,7 = 240 | T45’— 110457 18,34 | 18,94 | 15,95 ! 0,751
9590,0 388 | 2456 | 11 45 —13 45 I 930 | 9,94 7,430,777,
24,9 13 45 —15 45 J 9,49 10,31 8,57 ! 0,790
I 24,6 [ 15 45 —17 45 11,05 | 12,49 | 14,72 | 0,822
| ' 250 | 1745-19 45 10,73 112,20 | 15,561 | 0,827
i 25,2 19 45 —21 45 11,85 |12,11 | 17,06 | 0,743
| 25,4 21 45 —23 45 10,36 | 11,69 | 15,67 : 0,821
| 25,5 23 46— 1 45 10,32 | 11,61 ! 11,79 ! 0,811 |
; Zusammen: bestimmt 91,44 ' » ;
! berechnet | 92,14 1
11. XII. 1931 : :
46 | 7 9519,8 38,6 24,7 8h—12h 24,02 | 23,93 : 29,83 : 0,725
9477,3 38,7 25,1 12 —14 10,76 | 10,82 ; 10,83 | 0,731
25,1 14 —16 10,92 | 10,92 1 10,58 | 0,727
25,5 16 —18 14,056 | 14,13 | 28,24 | 0,732
5 25.3 18 —20 12,00 112,20 | 20,59 | 0,739
i 25,5 20 —22 13,21 | 13,85 | 24,16 | 0,763 ,
i 25,6 22 —24 | 14,46 | 15,78 | 38,03 | 0,793 !
E: 24— 2 1254 | 13143 31,80 | 0,779
1 ! Zusammen: bestimmt || 111,96 ! :
berechnet || 108,79 | !
15. XII. 1931 ‘ i
46 | 2 9217,6 38,4 24,3 ™45’ — 11457 17,62 |17,70 | 16,10 | 0,730 !
9328,0 38,7 24,8 11 45 —13 45 8,69 | 920! 7,830,770 l
5 24,9 13 456 —15 45 9,06 | 9.63 | 8,450,774
| ! 24,9 15 45 —17 45 10,56 | 10,94 | 16,561 | 0,753,
| | 25,0 17 456 —19 45 i 9,79 111,28 | 12,38 | 0,838 |
' 25,2 19 45 —21 45 | 10,06 |10,51 ! 11,58 | 0,759
. 254 21 45 —23 45 | 10,47 1 11,01 | 11,86 | 0,766 |
| 257 23 46— 1 45 10,68 | 11,74 | 13,45 | 0,799
Zusammen : bestimmt 86,92 t \ I
| berechnet 88,30 l \ I
* 1 = Absolufe Ruhe. 2 = Vereinzelte Bewegungen. 3 = Wenige Bewegungen.
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Eiklarversuche.
Wirmeabgabe \, & Wirme- ‘ | ‘
pro 24h durch | EH . produktion pro | l [
— ! .ﬁ;i | qm Korperobeli; i cal } E ‘E’
Strab- | géé Vents ” E-QE i fliche und 24 o | Bemerkung EE
g | S & Ventily SE e be- | P
B L il E | stimmt [rechnet l >3
Cal  Cal | Cal | Cal | Cal | Cal a‘
| | ! |
:286,6 . 99,4 I 53,4 | -0,5 || 848 883 4,65 - Vorperiode nach 722 Fasten 2
279,3' 77,91 b5,7 | -0,5 | 797 = 813 4,68 I. Normalperiode 1
268,4: 73,8 61,6 | -0,6 + 779 787 4,63 II. v 1
272,61 109,7,I 56,5 JI +b,5 | 859 998 4,04 I. Fiitterungsperiode, 340,7gEiklar| 2
271,81 134,83 | 63,7 4‘ +5,6 | 930 . 961 | 4,62 i IL . 1
256,6 | 149,7 | 60,6 ©+5,6 1 971 1043 || 4,35 III. ’ 1
283,8 1 190,3 l 63,3 | +5,5 111049 11020 || 4,86 Iv. . 2
283,71108,7 . 56,8 | +5,5 | 879 | 899 | 4,64 V. ’ 1
i H ! il | it
i i ; [ ' i
. |
254,7 | 55,6 © 28,0 i +0,4 | 677 | 724 || 4,40 || Vorperiode nach 72k Fasten 1
250,5, 51,9 ' 31,2 ' 40,4 , 667 ; 739 4,28 ;, I. Normalperiode 1
267,61 59,8 42,9 | +0,4 720 758 || 4,63 | IL ) 1
246,1 1102,7 ' 38,1 | +8,3 | 790 . 888 4,20 || I. Fiitterungsperiode, 382,7gEiklar| 1
2604 1108,2 43,1  +8,3 | 839 : 864 || 4,66  IL " 1
2836 119,0 44,6 | +83 | 910 . 934 || 4,58 II1. ,, 1
280,56 < 109,3 53,7 1' +8,3 1 902 | 833 i 5,19 Iv. . 1
1283,2 82,3 49,3 ‘;1 +8,3 | 845 | 828 f 4,88 V. . 1
i ‘ | |
I :
289,0 104,1 i 50,6 ‘; -0,7 | 882 | 939 4,39 | Vorperiode nach 72P Fasten 2
279,0 © 75,6 | 50,5 i —0,7] 805 | 842 | 4,48 - I. Normalperiode 1
281,8 73,81 59,0 i —0,7 || 824 | 854 || 4,51 II. v 1
273,0 1197,1 | 49,6 i +0,7 |1036 I1103 4,40 I. Fitterungsperiode, 223.6gEiklar| 2
274,2 1143,7 . 58,3 || +0,7 | 949 | 941 || 4,73 = IL ' 1
294,65 ' 168,6 | 52,8 }‘ +0,7 11028 |1043 || 4,66 . IIL ’ (65,9g Harn) | 1
1292,2 265,4 | 62,0 ;| +0,7 [1235 |1150 5,11 IV. v b2
268,4 221,9 | 52,1 1| +0,7 11061 | 994 || 5,06 © V. . | 2
| | i
| i
| 3 i
2323 56,2 | 38,0 | +5,4 | 671 | 701 - 4,49 | Vorperiode nach 72B Fasten 1
2475 55,2| 38,4 i +5,4 | 01 | 699 . 4,75 :[ I. Normalperiode 1
2421 59,0| 50,0 454 | 721 | 728 ' 4,69 | IL v 1
|227,6 115,2| 38,4 7,2 | 786 | 845 ' 4,38 ' I. Futterungsperiode, 212,4gEiklar: 1
2433 86,4| 453 7.2 | 713 | 801 | 4,65 | IL . 1
1251,0 80,8| 39,3 | +7,2 | 765 | 806 | 4,48 | IIL . 1
1262,9 83,4| 56,3 '1 +7.2 || 829 | 841 4,77 | IV. " 1
269 939|475 | 72 | 861 | 865 47 V. i 1
| | f‘ |
| . | i
i i il
4 = Ziemlich ruhig. 5= Unruhig'
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400 Z. Asz6di u. J. Pélyi:
Generaltabelle II.
| u I
Gewicht |Temperatur . i | I
§ ggls lg‘ée{rfxsx :;.SBTégfxs] Telgxmgg:nr \‘ Sauerstoff i f V
& Tier| ™ ynd %m und am despTier- Datum il verbrauch | CO2 ‘[ H,O RQ. i
> Ende des | Ende des | behilters ! i \
Versuchs | Versuchs | | i ‘\
i i
Nr. | Nr. g oC | oC | g J g g | i‘
! 18. XII. 1931 | |
47| 7 9482,5 38,6 24,3 ™50’ — 110507 23.79 | 23,562 30,38 } 0,719 .
9513,2 38,7 24,8 11 50 —13 50 9,83 |10,13 ' 10,22 i 0,749
249 13 50 —15 50 10,60 |10,62 : 10,44 ' 0,725
I 25,1 15 50 —17 50 13,11 [12,83 18,61 . 0,712
| 24,9 17 50 —19 50 10,75 | 11,88 | 16,80 0,804
i 24,8 19 50 —21 50 12,06 | 11,93 | 18,562 0,719
I i 24,8 21 50 —23 50 10,99 | 11,14 | 14,03 0,737
24,9 23 50 — 1 50 10,72 110,87 \ 13,60 0,737
Zusammen: bestimmt || 101,85 ‘ i
berechnet 101,04 I
12. 1. 1932 H
52 | 2 9194,8 38,4 23,9 8h—12b 19,16 |19, 4“ 26,33 0,740
[ 9198,2 38,9 24,2 12 —14 9,01 8,76 : 10,61 . 0,707 I
| 245 14 —16 J 901 | 957 12,33 0,772
i 24,7 16 —18 | 10,567 10,30 12,80 0,709
‘ 24,8 18 —20 9,28 10,83 | 14,95 ' 0,849 i
24,9 20 —22 10,36 | 10,98 | 14,59 ' 0,771 !
25,2 22 —24 10,67 11,25 14.89 Q.767
25,4 24 — 2 11,70 112,67 12,80 0,781 |
Zusammen : bestimmt 89,77 ' k
berechnet 90,95 1 i
5.1.1932 ' | 1
50 | 7 9919,8 38,4 24,7 gh_12h 24,71 124,48 131,76 - 0,77 I
9784,7 38,3 25,1 12 —14 10,91 111,70 | 12,98 | 0,780
24,8 14 —16 12,56 | 12,92 | 21,45 ' 0,748
24,0 16 —18 12,79 12,60 | 19,66 0,712
25,2 18 —20 12,49 113,66 | 23,07 | 0,79% ,‘;
25,3 20 —22 12,34 112,91 | 21,52 | 0,761 i
25,2 22 —24 11,79 12 40 | 22,12 0,765 ‘!
25,1 24 — 2 10, 96 111,94 117,39 1 0,792 ”
Zusammen: bestimmt 108.00 ‘ | f Iy
berechnet || 111,55 | | i
9. 11. 1932 j g ‘
54 | 2 8803,2 38,6 23,9 ™45’ —11h 457 — 11926 18,15, —
8790,2 38,3 242 11 45 —13 45 — 9,361 8,18 ‘ —
24,4 13 45 —15 45 8,84 | 870 | 8,170,716
24,3 15 456 —17 45 10,39 10,35 | 16,82 | 0,724
242 17 45 —19 45 9,00 | 8,87 14,630,717
24,3 19 45 —21 45 9,25 1 9,71 12,65 | 0,763
24,2 21 45 —23 45 8,08 ' 9,21 10,9 ] 0,829
24,1 23 46— 1 45 8,62 | 8,9210,10 0,753
Zusammen: bestimmt - | |
berechnet — i |
* 1 = Absolute Ruhe. 2 = Vereinzelte Bewegungen. 3 = 1enige Bewegungen.
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(Fortsetzung.)
' Wirmeabgabe @ Wirme-
f pro 24b durch ) & £ | produktion pro .
| E ‘%gi quﬁrperobe;l- §§
| Strah-i §é“§5. | Ventil | gg% fiche und 24 Bemerkung EE
,lung,:>gll enti ‘M':a be- } be- Eg
| B = £ | stimmt rechnet =
I cal ‘ Cal \ Cal | Cal || Cal | Cal
| ‘

281,2 106,0 | 50,9 || +0,3 || 873 ' 929 4,39  Vorperiode nach 72B Fasten 2
2784 71,3 | 50,8 | +0,3 | 798 ' 773 | 4,86 L. Normalperiode 1
1980,6 72,9| 61,0 || +0,3 | 826 . 833 4,63 | II. by 2
1280,3 129,8 | 49,2 | +11 | 917 11024 4,18 I. Fiitterungsperiode, 165,1gEiklar; 2
1970,6 , 127,3 | 63,3 | +1,1 | 901 @ 858 || 5,01 | IL " 1
9843 1292 | 534 | 11| 932 | 942 || 462 IIL i 2
12803 97,9 62,1 | +11 | 879 | 862 || 4,78 Iv. ’ 1
1279.2 94,2\ 52,3 I +1,1 l 850 | 840 4,74 | V. ’s 2

l

| |

12359 1 91,6 | 33,6 || +9,5 | 768 | 163 4,60 || Vorperiode nach 72 Fasten 1
1231,3| 74,1 | 31,0 || +9,4 | 719 | 703 | 4,58 I. Normalperiode 1
1931,9| 86,0 42,1 | +9,4 | 729 751 4,88 I ' 1
1239,1| 89,8 | 35,9 ’ +1,7 || 844 | 755 4,19 I. Fiitterungsperiode, 143,7gEiklar| 1
12488 |104,3 | 46,0 | +7,7 | 748 | 827 || 5,22 IIL ' 1
1260,9 | 101,8 | 39,4 || +7.7 | 838 | 833 | 4,82 III. " 1
1259,6 1 103,9 | 51,1 || +7,7 + 862 | 857 || 4,70 Iv. " 1
1289,31127,0 | 45,6 l +1,7 “\ 948 | 954 4,78 V. vy (12,8 gHarn) | 1

i |

|

1 \
289,8 | 110,8 | 47,1 || 5,0 | 860 | 942 4,27 || Vorperiode nach 72B Fasten 2
296,9 | 90,6 | 46,7 || -5,0 | 834 | 845 4,68 I. Normalperiode 1
1279,9 | 149,7 | 57,6 | 5,0 | 936 | 964 || 4,567 1L ' 2
1287.8 |186,5 | 45,7 || -3,6 | 906 | 975 4,34 I. Fiitterungsperiode, 86,2gEiklar | - 2
1290,6 | 161,0 | 57,4 || -3,5 | 982 | 971 4,82 II. ' 1
9957 | 150.2 | 45,8 || -3.5 | 944 | 950 || 4,71 | IIL . 2
279,7 | 154,4 | 57,6 || -8,6 || 948 | 909 | 4,93 Iv. . 2
2676 ' 121,4 | 45,2 || -3,5 || 837 | 8b1 || 4,68 V. . 1
1260,5 | 63,3 | 29,5 || -6,0 | 728 | — Vorperiode nach 72b Fasten 1
1256,7| 57,1| 28,9 || -6,0 | 705 — — I. Normalperiode 1
250,4 | 57,3 | 85,7 i| —6,0 | 706 | 727 4,64 II. v 1
1236,5 |117,4| 29,9 | —4,4 | 79 | 8564 || 4,35 1. Fiitterungsperiode, 88,9gEiklar | 1
232,6 1 101,4 | 36,4 ’ —4.4 1 767 | 740 4,84 II. . 1
240,1 | 88,3 | 80,1 || —4,4 = 742 | 769 | 4,56 III. " 1
2399 | 76,4| 37,6 || -4,4 1 732 | 683 5,15 IV. ' 1
2434 70,65 31,6 || -4,4 ' 715 ! 714 4,71 V. ' 1
| i i 1
4 = Ziemlich ruhig. 5 = Unruhig.
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402 Z. Asz6di u. J. Pélyi:

Die Versuchsdaten der mit Pferdefleisch ausgefiihrten Versuche sind
in Generaltabelle I, jene mit Eiklar in Generaltabelle II angefithrt. Zu
Vergleichszwecken sind diesen Generaltabellen die entsprechenden Werte
fiir die Texttabellen entnommen. In die Generaltabellen haben wir
zwar die Vorperioden der Versuche aufgenommen, doch beginnen die
eigentlichen Versuche erst mit den beiden Normalperioden (I. und II.
normale Periode) zur Kontrolle des Grundumsatzes, denen dann die
Fitterungsperioden I bis V folgten.

b) Direkt und indirekt bestimmter Sawerstoffverbrauch.

In den Generaltabellen ist der direkte Sauerstoffverbrauch summarisch
mit dem aus dem Gewichtsverlust des Tieres, Nahrungsaufnahme, Kohlen-
séure- und Wasserabgabe berechneten Sauerstoffverbrauch verglichen.
In der Tabelle II sind die Differenzen zwischen direkt und indirekt
bestimmtem Sauerstoffverbrauch angegeben. Wie aus ihr hervorgeht,
sind die groBten Unterschiede — 2,9 und + 3,09,. Als Mittelwert der
Differenzen von 16 Versuchen erhalten wir zwischen direkter und in-
direkter Bestimmung eine Differenz von nur + 0,2 %,.

Tabelle II.

Versueh | e varbranchs von dem | VR || SaveretoMverbranche von dom

Nr. direkt bestimmten um Nr. direkt bestimmten am
28 + 1,7% 42 —0,6%
29 + 0,3 44 + 0,8
30 — 0,9 45 —29
31 + 1,3 46 ?\ — 16
33 +0,8 47 ‘1 —08
36 | + 1,0 50 “‘ + 3,0
38 l + 0,9 52 i +1,3
40 | —1,3 |

Mittelwert: + 0,2 %.

¢) Uber die Ubereinstimmung der direkt gemessenen Wdarmeproduktion mit der
aus dem Sauerstoffverbrauch berechneten.

Diese Ubereinstimmung von direkt bestimmtem und berechnetem
Sauerstoffverbrauch erlaubt uns die Verwendung dieser Werte von ver-
brauchtem Sauerstoff zur Berechnung der Wirmeproduktion. In der
Generaltabelle ist die Wérmeproduktion pro 24 Stunden und Quadrat-
meter Korperoberfliche angegeben, und zwar nebeneinander die direkt
bestimmte und die aus dem Sauerstoffverbrauch berechnete Wérme-
produktion (direkte wund indirekte Kalorimetrie). In der Tabelle III
haben wir die Mittelwerte aus sédmtlichen Perioden der direkten und

indirekten Kalorimetrie der einzelnen Versuche zu Vergleichszwecken
angefiihrt.
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Tabelle III.

Mittlere Wirmeproduktion
pro qm Oberfliche und 24 Std.

Versach Abweichung der berechneten
bestimmt | berechnet Wamtfgsrt(l?;ir:lmk:;%nu‘rign der
_Xn ‘ Cal | Cal —
28 789 761 : +3,09,
30 727 752 +34
33 902 899 —03
36 691 l 700 +14
Blom | o i
2 | 889 | 926 i 41
44 \ 793 821 + 3,6
45 978 983 +0,6
46 763 786 +22
a7 | 872 883 +12
50 | 906 926 + 22
52 | 807 807
54 557 | 561 | + 0,7
: | Mittelwert: + 0,7 9

Die Unterschiede schwanken also von — 4,2 bis + 4,0 %, und betragen im
Mittel + 0,7 9%,.

d) Grundumsatz.

In den Tabellen IV und V sind die Werte fiir die Warmeproduktion
zwecks besserer Ubersicht der mit Fleisch und Eiklar ausgefiihrten Versuche
pro 24 Stunden und Quadratmeter Korperoberfliche getrennt angefiihrt
und nach abfallenden EiweiBgaben geordnet. Zwecks Vergleichsmoglichkeit
ist als Grundumsatz der Mittelwert der beiden Normalperioden angefiihrt.
Dieser letztere differiert zwar bei den verschiedenen Tieren und auch bei
denselben Tieren in verschiedenen Versuchen, doch betragt die Differenz
bei ein und demselben Tiere nicht mehr als 12%. Diese Anderungen im
Grundumsatz diirfen vielleicht darauf bezogen werden, daf3 die Tiere in der
versuchsfreien Zeit nicht bei der immer streng gleichen Kost gehalten
wurden und sich auBerdem auch im Gegensatz zu den Hunden von Lusk
in einem groBeren Kifig frei bewegen konnten. Der Grundumsatz von
Versuchstier Nr. 1 und 7 schwankt zwischen 800 und 900, der des Versuchs-
tieres Nr. 2 zwischen 600 und 700 Cal und betrigt im Mittel :

bei Versuchstier Nr. 1 bei direkter Kalorimetrie 825, bei indirekter 813 Cal
2 bR ”» 2 ” » 2 669’ bR b2 694 ”
” 3 9 7 ” 2] " 825, b b2 825 ”

Die kleine Zusammenstellung zeigt abermals eine Ubereinstimmung
von direkter und indirekter Kalorimetrie.

e) Zusammenstellung der Nahrung.

Die verabreichten Nahrungsmittel wurden vor jedem Versuch auf C-,
N- und Aschengehalt untersucht und auBerdem die in Ather léslichen
Extraktivstoffe bestimmt. Auf Grund dieser Bestimmungen konnten wir
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406 Z. Aszédi u. J. Pélyi:

den Eiwei, Kohlenhydrat und Fettgehalt der Nahrung berechnen. Die
Bestimmung des C erfolgte nach Messinger-Huppert in der Tangl-Kereszty-
schen Modifikation, die des N nach Kjeldahl, die der Fette nach Sozhlet.
Die Verbrennungswéirme wurde mit Hilfe der Berthelotschen Bombe fest-
gestellt.

Die so erhaltenen Analysenwerte sind in Tabelle VI zusammengestellt.
Die Kalorienmenge, die der vom Tier aufgenommenen Nahrung entspricht,
konnte durch Multiplikation aus der verzehrten Nahrungsmenge und ihrer
chemischen Energie erhalten werden. Die nutzbare Energie der verzehrten
Nahrungsmittelmenge wurde, wie Benedict und Carpenter (30) angeben,
durch Multiplikation des EiweiBgehaltes mit 1,4 und Subtraktion des so
erhaltenen Wertes von dem chemischen Energiegehalt des betreffenden
Nahrungsmittels pro g erhalten. Die in der Tabelle VI angegebenen Werte
sind auf die verzehrten Nahrungsmittelwerte umgerechnet.

f) Der Einfluf3 der wverabreichten Nahrung awf die Wdrmeproduktion.

In den Tabellen IV und V gilt fiir die Werte jeweils der ersten Zeile
der einzelnen Versuche der Tabellenkopf, in der zweiten Zeile ist die
Steigerung der Warmeproduktion der betreffenden Periode in bezug auf
den Grundumsatzwert in Kalorien, in der dritten Zeile in Prozenten an-
gegeben. In diese Tabellen haben wir die Werte jener Perioden nicht ein-
getragen, in denen die Tiere, wie aus den Werten der Generaltabelle hervor-
geht, merklich unruhig waren oder uriniert haben.

Nach der Nahrungsdarreichung im Kalorimeter begannen die
Versuchstiere sofort zu fressen, sobald die Fiitterungsvorrichtung
geoffnet wurde. Je nach der Nahrungsmenge wurde sie in 2 bis
5 Minuten vollstdndig verzehrt. Die Tiere legten sich hierauf regel-
méBig und verhielten sich ruhig. Da das Galvanometer bei Steigerung
der durch Strahlung abgegebenen Wirme einen Ausschlag nach rechts,
bei Verminderung hingegen nach links zeigte, konnten wir wihrend der
einzelnen Perioden die Anderungen der durch Strahlung abgegebenen
Wiérmemenge dauernd beobachten und durch Ablesungen nach je
10 Minuten festhalten. Nach Fleischfiitterung war ein Galvanometer-
ausschlag nach rechts in der ersten Stunde nach der Fitterung kaum
zu merken, im Gegensatz zu durchgefiihrten Scheinfiitterungsversuchen
und Bewegungen des Tieres, bei denen sich immer ein merklicher
Galvanometerausschlag nach rechts zeigte. (Die Scheinfiitterungs-
versuche wurden zu dem Zwecke ausgefithrt, um den EinfluB der Futter-
darreichung an sich auf den Energieumsatz beurteilen zu kénnen.)
Erst am Ende der ersten Stunde und am Beginn der zweiten begannen
sich nach Fleischfiitterung die Galvanometerausschlige nach rechts
zu vergroflern, um dann erst in der zweiten Periode gewaltig im Ver-
héltnis zur dargereichten Nahrungsmittelmenge anzusteigen. Die auf
die Wasserverdunstung entfallende Wéirmeabgabe verfolgten wir
wahrend der Versuchsperioden mit Hilfe eines an einer im Tierkafig
von auflen sichtbaren Stelle aufgehingten Haarhygrometers, an dem

— 196 —



407

imetrie. IX.

he Kalori

ierisc

T

'J0UgPR19q YOMIY °/o €T «

*9'6¥ . 89 — — - - = | 6'88 | ¥g
g'67 ! 099 09°9% - 88T - (&X g98 || 09
708 , 1201 5L — 9%'eT - I L'gFT %9
£'98 6'qTT 020 - 2821 — Q7 | E)Te9r | ¥
CE10 S o'8gT 097L — 9g'eT - e1's m“ 7218 9%
6121 w g'191 02'5L — €9'e1 - 80T | 9688 414
2'e3% 3'68% 8L‘GL — eg'3T - L6T | L'28¢ 44
9113 8'8L3 08'18 - L0°'71 - | g% L'ove ov
€09 g9 ¥ort 61T 6312 91T ve'e | 9'gg 1}2
L6L 1'96 g'gLT 760 20°1G 6L°9T 9g'e Lqg 8¢
001 ¢'egl 8'6¥T 60°g 1203 0L'e1 T8¢ 0‘e8 98
9201 981 6'6gT | 99'e QLoz | 8871 s | 2| ge
2281 8'e2d 8261 5 0078 q0'FT 9¢'e m 8T¥1 T¢
24091 6902 T'9¢1 860 £9°09 0531 08‘s geer | og
292 6928 gl | &Fo g0e | 20T | 78E | 3898 | 68
8'GLG L'9g¢ $'goT 690 €003 G031 03'g 1682 | 8%
= wwlu ) WME 8 | 3 ;_wwwu 3 ; “an
:muw%%sﬂwwz."wc .Wwﬁwww%mmwwﬂu owﬁoz% -udyoy gromid 0 " N 33..”%%%—%2.@2 _,_ qonsiop
ouwwm%a_w_um:ﬁ 9)1Y9ZI9A oEZ JRqyue SunageN 8YdsHy 3 00T QMYAZIDA !

‘IA °11eq% L

197



408 Z. Aszédi u. J. Pélyi:

halbstiindliche Ablesungen vorgenommen wurden. (Bemerkt sei,
daB wir aus der platzlichen Steigerung des Hygrometers auch ent-
nehmen konnten, wann das Tier urinierte.) Das in der ersten Periode
nach Fleischfiitterung abgegebene Wirmeplus entfillt, wie wir fest-
stellen konnten, vornehmlich auf die Wasserabgabe, woriiber bei der
Besprechung des Wasserumsatzes ausfiithrlich die Rede sein soll. Nach
Verfiitterung von Eiklar beobachteten wir in den ersten beiden Stunden
einen Galvanometerausschlag nach links. Es hatte sich daher die Wéarme-
abgabe durch Strahlung vermindert. In derselben Zeit aber konnten
wir eine Steigerung des Hygrometers feststellen, so daf hier das ge-
samte Warmeplus bei der Wasserverdunstung erscheint. Auffallend
war, dal nach Fleischfiitterung die Temperatur im Kalorimeterraum
in der ersten Periode eine steigende Tendenz aufwies, nach Eiklar-
fiitterung zur selben Zeit hingegen eher sank.

Die Tatsache, da3 wir in der ersten Periode nach Fleischfiitterung
eine nur geringe Erhéhung der Strahlungswirme, nach Eiklarfiitterung
sogar eine Verminderung der Wirmestrahlung feststellen konnten,
mochten wir mit der Erweiterung der Splanchnicusgefile infolge der
Verdauung in Zusammenhang bringen, durch die es zu einer gréBeren
Wairmestauung in den inneren Organen kommen muB, wihrend an die
Korperoberfliche infolge geringerer Durchblutung der HautgefiBe
nicht so viel Warme vordringen und dann auch nicht durch Strahlung
abgegeben werden kann. Fir die erhhte Abgabe von Wasserdampf
diirften die Erweiterung der Blutgefife und Warmestauung im Kérper-
innern und der intermediire Eiweiabbau verantwortlich zu machen
sein, die eine erhohte Transpiration verursachen.

Das Anhalten der Erhohung der Warmeproduktion war abhéngig
von der verzehrten Futtermenge, und in der Regel nach 10 Stunden
immer noch nachweisbar. Das Maximum der Wirkung erschien bei den
von uns verabreichten Gaben 4 bis 6 Stunden nach der Fitterung.
Bei der Fiitterung nur sehr kleiner Mengen war die Wirkung innerhalb
der ersten 10 Stunden abgeklungen.

Magnus-Lévy (31) findet das Maximum nach 3 bis 4 Stunden, wobei
diese Intensitét der Wirkung dann einige Stunden anhilt, und ebenso ‘wie
wir, die Dauer der Wirkung von der verabreichten EiweiBmenge abhéngig ist.
Hingegen fand Koraen (32) an am Menschen ausgefiihrten Versuchen nach
Darreichung von 250 g Eiweil bereits nach 7 Stunden Niichternwerte.
Nach Lusk (33) erscheint das Maximum in der dritten Stunde, wobei dann
diese Intensitdt 12 Stunden anhilt und der Grundumsatz erst wieder
nach 24 Stunden erhalten wird.

In bezug auf quantitatives Verhalten der spez.-dyn. Wirkung
148t sich schon aus der Tabelle IV und V ersehen, dap einer gefiitterten
groferen Eiweifmenge auch eine griflere spez.-dyn. Wirkung entsprichi.
Es kommen zwar individuelle Abweichungen vor, wie bei Versuchs-
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tier Nr. 2, bei dem die gleiche Eiweilmenge eine bedeutend grofere
spez.-dyn. Wirkung hervorrief. = Zur besseren Ubersicht dieser Ver-
héltnisse haben wir die aus den durchgefithrten Perioden fiir die direkte
und indirekte Kalorimetrie erhaltenen Mittelwerte auf 24 Stunden und
Quadratmeter Korperoberfliche berechnet und in Prozenten in der
Tabelle VII zusammengestellt.

Tabelle VII.

Verzehrte Fleisch- (F) ‘H Deren Mittlere spez.-dyn. Wirkung
bzw. Eiklar-(E)Menge ‘g‘ Stickstoffgehalt :
g "‘i P 1. Hund 2. Hund | 7. Hund
2891 F \ 927 396 |
2632 F ; 8,52 ©oo12 ! s
3407 E \ 7.67 ? ; )
3827 E 7,54 ; 20,0 |
1528 I 5,0 ; © 178
1418 F 4,77 | 16,0
2236 E 451 ; 21,2
2124 E ! 4,40 i 14,7
160,1 E 3,38 ; 11,6
1437 E 3,04 | 18,2
822 F | 273 95
830 F ! 2,75 .17,7
889 E i 1.97 | 10.5
86,2 E i 1,92 5,0
55,7 F ! 1,88 | 62
53,6 F | 1,79 | .98

Die Tabelle zeigt deutlich die Abhdingigkeit der Intensitit der spez.-dyn.
Wirkung von der gereichten auf N bezogenen Eiweifmenge.

g) Vergleich zwischen Wdarmeproduktion und Sauerstoffverbrauch.

Wenn wir bei den einzelnen Versuchen die spez.-dyn. Wirkung
der direkten und indirekten Kalorimetrie periodenweise vergleichen, so
zeigen sich in den ersten Perioden hohere Werte bei der indirekten
Kalorimetrie, wobei der Unterschied gegeniiber der direkten 15 bis 20 9%,
betragen kann. Umgekehrt wieder weisen die letzten Perioden wieder
hohere Werte bei der direkten Kalorimetrie auf. Der Unterschied
gleicht sich aber aus, wenn wir bei direkter und indirekter Kalorimetrie
die Mittelwerte des ganzen Versuchs bericksichtigen. (In den Ver-
suchen, wo nur zwei Perioden angegeben sind, mul natiirlich auch hier
eine Differenz auftreten. TUm MiBverstindnissen vorzubeugen, sei
bemerkt, daB sich die Ubereinstimmung zwischen direkter und in-
direkter Kalorimetrie in Tabelle II auf die Mittelwerte der ganzen
Versuche bezog.)

Dieses unterschiedliche Verhalten der Wirmeproduktion zwischen
direkter und indirekter Kalorimetrie wird sehr schén durch die kalori-
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410 Z. Aszédi u. J. Pélyi:

schen Werte (Quotient aus der Kalorienzahl und dem Sauerstoff-
verbrauch), die in den Generaltabellen angefiihrt sind, demonstriert.
Es stimmen hierbei nicht nur die kalorischen Werte aus den beiden
Normalperioden, wie zu erwarten war, ein und desselben Versuchs
iiberein, sondern auch die simtlicher Versuche. Die erhaltenen kalori-
schen Werte in diesen Normalperioden schwanken zwischen - 2 bis 3 %,
nur ausnahmsweise zwischen 4 59, und entsprechen jenen, die von
Magnus-Lévy (34) angegeben wurden. Anders liegen jedoch die Ver-
héltnisse bei den folgenden Fiitterungsperioden. Wenn nun oben
mitgeteilt wurde, daB in der ersten Fiitterungsperiode die Werte aus
der indirekten Kalorimetrie jene der direkten iibersteigen, so miissen
in diesen Perioden die Cal/O,-Werte sinken, und umgekehrt inden letzten
Perioden, wo die direkte Kalorimetrie héhere Werte ergab als die in-
direkte, steigen. Diese Erwartungen werden durch die erhaltenen
kalorischen Werte erfiillt. In 13 von 16 Versuchen war der kalorische
Wert in der ersten Fiitterungsperiode gegeniiber den Normalperioden
deutlich gesunken, und viel kleiner, als dem respiratorischen Quotienten
entsprechen wiirde. So betragen die kalorischen Werte in Versuch 28
4,10 (RQ. = 0,785), in Versuch 30 3,96 (RQ. = 0,731), in Versuch 40
4,04 (RQ. = 0,740) und in Versuch 47 4,18 (RQ. = 0,712). Hin-
gegen war der kalorische Wert in 11 Versuchen in der dritten,
vierten oder fiinften Fiutterungsperiode gréfler als dem R Q. ent-
sprechen wiirde. So betrigt er in Versuch 30 5,37 (RQ. = 0,850),
in Versuch 36 5,01 (RQ. = 0,774), in Versuch 38 5,14 (RQ.
=0,775), in Versuch 52 522 (RQ. = 0,849) usw. Wenn wir aber
aus den kalorischen Werten sdmtlicher Fiitterungsperioden den Mittel-
wert ziehen, so erhalten wir wieder einen Wert, der dem des R Q.
entspricht.

Williams, Rich und Lusk (35) fanden ebenfalls einen Unterschied
zwischen dirvkter und indirekter Kalorimetrie. Die Autoren berechnsten
die indirekte Kalorimetrie aus N- und C-Gehalt der Korperabgaben und
fanden, da3 diese in der zweiten bis dritten Stunde der Nahrungsaufnahme
groBer ist, als die direkte. Sie nahmen an, daB der Unterschied zwischen
direkter und indirekter Kalorimetrie von einer gréBeren Durchwérmung
der Korperoberfléche herrithrt und aus diesem Grunds die im Mastdarm
gemessene Temperatur kein MaB der Temperaturerhthung des Hundes
darstellt. In spéteren Versuchen erkléarte Lusk (36) diese Erscheinung mit
der tieferen Temperatur der verabreichten Nahrung gegeniiber der Korper-
temperatur, so da3 die aufgenommene Nahrung dem Koérper Wirme ent-
ziehen muB3, die sich dann in der zweiten bis dritten Stunde in der be-
schriebenen Weise &uBert. Lusk fand némlich dann keinen Unterschied
zwischen direkter und indirekter Kalorimetrie, wenn er die zu verabreichende
Nahrung vorher auf Korpertemperatur brachte. (Diese Versuche fiihrte
der Autor mit Zuckerl6sungen aus, und wenn er diese vorher nicht auf
Korpertemperatur erwérmte, erhielt er fiir die indirekte Kalorimetrie in
der angegebenen Zeit um 6 bis 79, groBere Werte.)
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Bei unseren Versuchen hatte die verabreichte Nahrung Kalorimeter-
temperatur (26 bis 27°%), doch zeigte sich zwischen direkter und indirekter
Kalorimetrie ein viel groBerer Unterschied als der Lusks, so daB uns
dessen Erklarungsweise nicht befriedigend erscheint und uns nach einer
anderen Ursache suchen lie3, um so mehr, als bei unseren Versuchen
die indirekte Kalorimetrie durch den Sauerstoffverbrauch reprisentiert
wird.

In der Restitutionsperiode der Muskelkontraktionen ist der Sauer-
stoffverbrauch, wie bekannt, erhéht, und parallelgehend ist auch eine
Erhohung der Warmeproduktion anzunehmen. Wenn wir aber nicht
nur eine Muskelfaser beriicksichtigen, sondern die gesamte arbeitende
Muskulatur eines Korpers, dann muBl die Erhéhung des Sauerstoff-
verbrauchs infolge des raschen Blutkreislaufes und des raschen Gas-
wechsels sofort bemerkbar sein, was wir mit derartigen Versuchen auch
bestatigen konnen. Hingegen braucht die mit dem erhéhten Sauerstoft-
verbrauch eintretende erh6hte Warmeproduktion mit dem Oxydations-
prozeB nicht gleichzeitig verlaufend in Erscheinung zu treten, da die
Wirmeproduktion in der Regel nach der Warmeabgabe gemessen wird.
Die Warmeentstehung und damit eine erhghte Warmeproduktion geht
aber im Korperinnern vor sich, wéihrend die Wirmeabgabe an die
Korperoberfliche gebunden ist. Wenn dem so ist, dann ist auch erklirlich,
warum die im Innern des Kérpers angereicherte Warme sich bei unseren
ersten Fitterungsperioden nicht bemerkbar macht, sondern erst in
den letzten, da eben mit Hilfe unserer Vorricl tungen nur die Wéirme-
abgabe gemessen wird.

Man hitte daran denken kénnen, daB dieses Defizit in der direkten
Kalorimetrie auf die Tragheit des Apparates zuriickzufiihren sei, in
dem Sinne, daf der Apparat verspitet die Erhohung der Wirme-
abgabe registriert. Dieser Einwand aber wird sofort hinfallig, wenn wir
auch die Wasserabgabe in den Gesichtskreis unserer Betrachtungen
ziehen, die doch von der die Warmestrahlung registrierenden Apparatur
unabhéngig ist. Ein Blick auf die entsprechende Kolonne in Tabelle IV
zeigt bei Versuch 30 in der. ersten Fiitterungsperiode nach Fleisch-
fitterung eine Wirmeproduktion der indirekten Kalorimetrie bereits
von 812 Cal, gegeniiber 686 Cal der direkten Kalorimetrie, bei welch
letzterer sich also beim Vergleich mit dem Grundumsatz kaum ein
Unterschied ergab. Zur selben Zeit zeigte sich auch kaum noch eine
Erhohung der Wasserabgabe. Diese Zahlen weisen wohl darauf hin,
dafl die Wirmeabgabe gegeniiber der gesteigerten Oxydation ver-
schoben ist1l.

1 Wenn z. B. die strahlende Warme des Wéarmeplus verspitet in Er-
scheinung treten wiirde, die Wasserabgabe aber keine Verspétung zeigen
wiirde, so wiirde das weder fiir, noch gegen eine zu grofle Trégheit des

Biochemische Zeitschrift Band 270. 27
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Trotzdem kann man nicht behaupten, daf der Energieumsatz
durch die Bestimmung des Sauerstoffverbrauchs besser charakterisiert
ist, als durch die Wéirmeabgabe, oder umgekehrt. Die Oxydation der
Molekiile erfolgt nicht momentan wie in der Berthelotschen Bombe,
sondern mit unbekannter, doch jedenfalls beschrankter Geschwindigkeit
bis zu den Endprodukten. Andererseits erfolgt auch die Umwandlung
der chemischen Energie in Warme nicht auf einmal, sondern etappenweise
nach MaBgabe der stofflichen Umwandlungen. Es besteht durchaus
kein strenger Parallelismus zwischen Sauerstoffaufnahme und Wérme-
abgabe der zu oxydierenden Substanz unter Umwandlung ihrer che-
mischen Energie in Warme, um so weniger, da ja Verbrauch von
Sauerstoff durch unsere Methodik schon zu einer Zeit angezeigt werden
kann, in der die gebildete Warme noch nicht an die Oberfliche ge-
langt ist und abgegeben wurde.

h) Beteiligung der Wasserverdampfung an der Wdrmeabgabe.

Aus Tabelle VIII ist ersichtlich, daB in den Normalperioden der
Anteil der Wasserverdunstung an der Warmeabgabe ziemlich konstant
ist, nur geringe individuelle Schwankungen zeigt und etwa 17 bis 20 %,
betriagt. (Bei Tier Nr. 2 sind die Werte z. B. dauernd etwas niedriger
als bei den beiden anderen Versuchstieren.) In den Fiitterungsperioden
sowohl nach Fleisch als auch nach Eiklarverabreichung ist die Wéarme-
abgabe durch Wasserverdunstung bedeutend starker als durch Strahlung
und Leitung. Unter den beiden verabreichten Nahrungsmitteln bewirkt
wiederum Eiklar eine hohere Wirmeabgabe durch Wasserverdunstung
als Fleisch. Diese Erscheinung kann vielleicht mit der im Eiklar vor-
handenen groBeren Flissigkeitsmenge in Zusammenhang gebracht
werden. Nach Fleischfiitterung sieht man zwar sofort eine geringe
Erhohung der Wasserabgabe, doch werden die maximalen Werte erst
5 bis 6 Stunden nach der Fiitterung erreicht (Versuch 28, 29, 30 und 36).
Nach Verfiitterung von Eiklar tritt diese Steigerung in der Wasser-
verdunstung sofort ein und hilt bei groBeren Mengen 6 bis 8 Stunden
an, zeigt aber nach kleineren Mengen bereits nach 3 bis 4 Stunden eine
sinkende Tendenz.

1) Respiratorischer Quotient.

Die von uns in den Normalperioden gefundenen R Q. bewegen sich
im Mittel um 0,740. Nach Fleischfiitterung steigt der RQ. bereits in
den ersten beiden Stunden, erreicht das Maximum nach 6 bis 8 Stunden,

Apparates sprechen. Auch wenn die Registrierung der Strahlungswérme
eine wesentliche Steigerung zeigt, so konnte das auch noch auf eine zu
groBe Tragheit des Apparates zuriickzufiithren sein. Gegen eine solche aber
sprechen die vorliegenden Befunde in der Wasserabgabe.
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Tabelle VIIL

Von der auf 24 Stunden berechneten Wirmeabgabe

Nr. von X bei den Fleischversuchen entfallen auf
Versuch Versuchs- | rablan Sor , o
'Fine‘:‘ periode ! ﬂlsld.ﬁitulglg : ve:g:xsn;frnng ugctlrﬁli‘:ggg : velYYi:mS;fung
;l Cal Cal 0o 0/
i : ! |
28 i I.N.P. l 261,4 45,5 X 85 . 15
2 I , | 2684 55,3 83 17
LFP 2445 80,2 79 21
. ; 3414 118,4 ) 74 26
L. 3424 108, 76 ‘ 24
29 L N.P. 307,8 73,6 81 19
1 ; II. 314,8 73,7 81 19
IL.F.P 385,5 106,9 76 24
1. 341,7 104,5 77 23
m. 350,9 1335 72 28
. , 356,5 169,1 ! 68 32
V. , 358,0 136,0 72 28
30 L N.P. 258,3 57,1 82 18
2 o, 2560 520 | 83 17
. LEP 2709 | 627 | 81 19
L , 3055 81 | 78 ‘ 22
. 291,8 1031 | 74 26
. 274,0 93,8 f 75 25
: V. , 280,2 101,2 | 74 26
31 LN.P. 303,8 71,4 i 81 19
P | 307,3 838 79 21
; I.F.P. 330,9 1334 | 71 29
COIL | 3447 1455 70 30
33 L N.P. 328,3 84,8 i 80 20
1, L, | 3315 843 | 80 20
| LEP | 3434 %1 | 78 22
Im ., 349,7 100,1 78 . 22
m. , | 363,8 108,4 77 i 23
36 L N.P. | 2522 42,1 86 ] 14
2 IL , 2596 433 86 | 14
ILFP | 270,2 53,8 83 ; 17
L, | 2901 67,5 81 | 19
L. , | 3031 78,1 79 | 21
Iv. ., || 2646 892 75 %
V. , 275,4 ; 88,5 76 24
38 ! LN.P. | 355,6 ! 80,8 82 : 18
1 t I. . 362,7 ' 77,0 83 17
j LFP | 363,9 90,9 80 ‘ 20
R § A 369, 1031 78 { 22
COIL o, | 3744 999 79 T
f’ v, | 367,0 ; 112,1 77 | 23
v, 1 8695 | 1020 78 )
40 | L NP | 266,9 1 39,8 87 ‘ 13
2 i, 281,8 i 53,7 84 16
LF.P. 2963 | 583 84 16
o . H 303,56 | 59,0 84 16
o , 3014 54,6 85 15

N. P. = Normalperiode. F.P.= Fiitterungsperiode.
27*
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Tabelle VIII (Fortsetzung).
Von der auf 24 Stunden berechneten Wirmeabgabe
Nr. von bei den Eiklarversuchen entfallen aunf
Versuch Versuchs-
5 trahlun; Wasser- trahl ‘Wasser-
i‘ll!tla(xi' periode lu?d Leituﬁg verdam;tung ux?d Leiné.agg vema;;;ung
Cal Cal %o %o
42 I N.P. 335,0 77,9 81 19
7 o 329,9 73.8 82 18
I.F. P 329,1 109,7 75 25
II. 341,5 134,3 72 28
L 3472 149,9 i 70 30
Iv. , 3471 190,3 | 65 35
v. , 340,5 108,7 i 76 24
44 I. N. P. 281,7 51,9 ; 85 15
2 o 300,5 59,8 ! 83 17
L F.P 284,2 102,7 i 73 27
o, 303,5 1082 | 4 26
m. 328,1 119,0 ! 73 27
v. 3342 1093 7 25
v. 3325 823 . 80 20
45 -L N.P 329,56 75,6 | 81 19
7 o 340,8 73,8 i 82 18
L F.P. 322,6 197,4 62 38
o, 3325 1437 70 30
46 L N.P 285,9 55,2 84 16
2 o , 292,1 59,0 83 17
I F.P 266,0 115,2 70 30
1. 288,6 86,4 77 23
oL 290,3 80,8 78 22
Iv. 3192 83,4 79 21
v. , 324,4 73,9 78 22
|
47 | I N.P. 329,2 71,3 82 18
7 0 IL 3416 72,9 83 17
L F.P. 3295 129.8 72 28
. 334,0 127,3 72 28
m. 337,7 129,2 72 28
v. 3424 97,9 78 22
v. 3315 94,2 78 29
52 L N.P 262,3 74,1 78 22
2 I, 274,0 86,0 76 24
L F.P 275,0 89,3 75 25
o 294 8 104,3 74 26
oI 300,3 101,8 75 25
Iv. 310,7 103,9 75 25
50 LN.P 343,6 90,6 79 21
7 i, 3375 — — —
L F.P. 3335 136,5 1 29
II. 3480 161,0 68 32
oL 3415 150,2 69 31
Iv. , 337,3 154,4 69 31
V. 312,8 1214 72 28

N.P.=Normalperiode. F.P.=Futterungsperiode.
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Tabelle VIII (Fortsetzung).

| Von der auf 24 Stunden berechneten Wirmeabgabe
Nr. von bei den Eiklarversuchen entfallen auf
Versuch Versuchs-
: Strahlun ‘Wasser- Strahlun, SSer-
Tninet} { periode und Leitu%g verdam;fnng un:l“ielil:;ngg ve:)g:ms;frung
Cal Cal %o N
! I ]
54 E LNP | 2856 57,1 83 T
2 I § A 286,1 57,0 83 | 17
| LF.P. 2664 1174 70 : 30
oI, | 2690 . 1014 73 ; 27
oL, | 2702 | 883 75 . %
oIve 5 2744 76,4 78 ! 22
v | e2ms0 705 80 2

N. P. = Normalperiode. F.P.= Fiitterungsperiode.

sinkt hierauf wieder und erreicht seinen normalen Wert nur in zwei von
unseren Versuchen, und zwar erst in der zehnten Stunde. Nach Ver-
fitterung von Eiklar konnten wir in der ersten Fiitterungsperiode, mit
Ausnahme des Versuchs 44, kein Ansteigen des RQ. beobachten. Er
sinkt sogar in vier von acht Versuchen, wihrend in den iibrigen gegen-
iiber den Normalperioden kaum eine Anderung zu bemerken ist. Die
Steigerung tritt dann bald ein und erreicht auch schon bei vier Ver-
suchen (44, 46, 47 und 52) in der vierten Stunde das Maximum, bei den
anderen Versuchen aber erst in der achten bis zehnten Stunde. In den
Fleischfiitterungsperioden zeigt der R Q. sehr hohe Werte, die auch jene
iiberschreiten, die man sonst bei Verfiitterung von Eiweil zu beob-
achten pflegt (Versuch 29, RQ. = 0,849, Versuch 29, RQ. = 0,886,
Versuch 31, RQ. =0,932). Diese Erscheinung kann vielleicht in Zu-
sammenhang mit einem hgheren Glykogengehalt (Pferdefleisch) gebracht
werden. Bei den Eiklarfiitterungsversuchen konnten wir keine so hohen
R Q. erhalten. Diese bewegen sich in der Héhe jener, die fiir die Ver-
futterung von Eiwei} gelten.

Besprechung der Versuchsergebnisse.

Die Steigerung in der Wérmeproduktion erklart Zusfz mit der Er-
nahrung und Verdauungsarbeit (Kauen, Schlucken, Weiterbeférderung der
Nahrung, Verdauungssaftsekretion, Resorption usw.). Nach Rubner iibt
die eingefiihrte Nahrung bzw. deren Spaltprodukte auf die Zellen einen
Reiz aus, in dessen Folge der Stoffwechsel erhoht wird. Lwusk bewies dann,
daB diese Spaltprodukte in den Aminoséiuren zu erblicken seien. DaB die
Verdauungsarbeit die Ursache der Wairmesteigerung sei, bezweifelten
Rapport und Lusk (37), die zeigten, daBl noch 14 Stunden nach Eiweil3-
fiitterung eine Erhéhung im Stoffwechsel nachweisbar ist, zu einer Zeit
also, in welcher schon drei Viertel des N der eingefithrten Nahrung aus-
geschieden war. Benedict (38) brachte auch wichtige Beweisgriinde gegen
die Auffassung von Zuntz bei Versuchen vor, die er mit Agar-Agar aus-
gefiihrt hatte.
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416 Z. Aszédi u. J. Pélyi:

Lusk und seiner Schule gelang es demnach, Rubners Theorie durch
den Nachweis zu bestéatigen, da Aminoséduren ebenso wie Eiwei3 eine
Warmesteigerung verursachen. Diesen Angaben gegeniiber aber muB3 die
Tatsache auffallend erscheinen, da8 nach Verfiitterung von Eiwei immer
eine hohe Steigerung der Wérmeproduktion eintritt, wihrend nach der
Fiitterung von Fett, das doch beinahe die doppelte Kalorienmenge bei
seiner Verbrennung entwickeln kann, eine Wérmesteigerung nur in geringem
Mafe oder, wie manche Autoren angeben, iiberhaupt nicht beobachtet wird.

So nimmt Scheuer (39) eine Anhdufung von Fett bzw. Glykogen im
Korper an, ohne daB sich der Stoffwechsel hierbei erhéht, sobald dem
Korper N-freie Nahrungsstoffe im UberschuB3 zugefiihrt werden. Bene-
dict (40) findet nach Kohlenhydratfiitterung eine groBe Erhéhung der
Wirmeproduktion, wenn keine Reserven im Organismus vorhanden sind.
Mason (41) findet nach Fettzufuhr bei Untererndhrten eine viel gréBere
Erhohung im Stoffwechsel, als bei diesen Personen spater im wohlerndhrten
Zustande nach einer Mastkur. Bruin (42) findet bei dicken Kindern mit
normalem Grundumsatz eine geringere spez.-dyn. Wirkung. Nach Carpenter
und Fox (43) ist kein Zusammenhang zwischen spez.-dyn. Wirkung und
verbrannter Zuckermenge nachweisbar. Bawur (44) fand bei einer Person,
die durch mehrtégiges Hungern absichtlich glykogenfrei gemacht worden
war, einen sehr hohen Sauerstoffverbrauch nach Traubenzuckerverabreichung
und nimmt aus diesem Grunde an, daB eine lénger dauernde Uberernahrung
die spez.-dyn. Wirkung herabsetzt. Dann und Chambers (45) geben ebenfalls
eine sehr hohe spez.-dyn. Wirkung bei Hunden an, die 3 Wochen hindurch
hungerten. Mac Clellan (46) schlieBlich behauptet, daB die Extrawdrme-
erzeugung groBer ist, wenn die Verabreichung der Kohlenhydrate ein-
geschriankt wird und vorher mehr von ihnen gegeben wurde.

Diese Literaturangaben scheinen uns auf einen Zusammenhang
zwischen der spez.-dyn. Wirkung N-freier Stoffe und dem Vorhanden-
sein oder Fehlen einer Reserve dieser Stoffe in dem Sinne hinzuweisen,
daB ein Organismus aufgenommene N-freie Substanzen wie Fette und
Kohlenhydrate verbrennt oder deponiert, je nachdem wieviel in seinem
Koérper von den verabreichten Substanzen vorhanden ist. Stehen dem
Kérper groBe Reserven zur Verfiigung, dann verbrennt er nicht sofort
die frisch einverleibten, sondern zuerst die in den Depots (Fettdepot,
Leber) aufgestapelten und fir die Verbrennung schon vorbereiteten
Stoffe. Besitzt der Karper hingegen keine Reservestoffe, dann verbrennt
der Organismus die frisch zugefiihrten Fette und Kohlenhydrate sofort,
was sich in einer starken Steigerung der Wéirmeproduktion &uBert.
Da die Fettreserven groBer als die Glykogenreserven sind, muB die
spez.-dyn. Wirkung der Fette kleiner sein als die der Kohlenhydrate.

Ganz anders hingegen verhdlt sich der Organismus gegeniiber
EiweiBkirpern. Da bei normalen Verhiltnissen der Korper kein Eiwei8
ansetzt, so mul3 die vom Korper resorbierte EiweiBmenge sofort ver-
brannt werden. Bei Verabreichung von weniger Eiweif muf daher
die Wirmeproduktion geringer, bei groBeren EiweiBgaben groBer sein.

So konnte Magnus-Lévy (47) bereits bei an Hunden ausgefiihrten
Versuchen beobachten, daB nach 400 g Fleisch eine Wirmesteigerung von
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33 9% eintrat, die dann 60 bis 70 9, erreichte, wenn er eine Fleischmenge
verfiitterte, die 60 g N enthielt. (,,Je mehr das Futter Eiweil3 enthélt, um
so groBer ist die Steigerung und um so langer hélt sie an.*) Gigon (48)
arbeitete mit verschiedenen Caseinmengen und fand eine Erhohung des
Sauerstoffverbrauchs von 6 bis 549%, entsprechend einer Caseinmenge
von 40 bis 200 g. William, Rich und Lusk (49) sahen nach 700 g Fleisch
459%,, nach 1200 g Fleisch 82 9%, Warmesteigerung, Rapport und Weiss (50)
fanden entsprechend einer Fleischmenge von 200, 400 und 800 g, 29,8,
38,1, 51,2 und 59,5% Erhohung in der Wéarmeproduktion; Hdri (51) fand
ebenfalls die spez.-dyn. Wirkung proportional den verfiitterten Eiweif3-
mengen. Man kann die Angabe von Rapport (52) in Einklang mit jenen
Versuchsreihen bringen, bsi welchen er von verschiedenen Eiweiarten
dieselben Mengen gab (entsprechend 6 g N) und fand, daB die spez.-dyn.
Wirkung unabhéngig von der Herkunft immer gleich war.

Absichtlich arbeiteten wir bei unseren Versuchen mit zwei ver-
schiedenen Eiweilkdrpern und auch verschiedenen Mengen. Hierbei
beobachteten wir, dafl die spez.-dyn. Wirkung nach den beiden verab-
reichten Eiweilkirpern mit deren N-Gehalt in Zusammenhang steht.

Fiir die von uns entwickelte Anschauung spricht auch die Angabe
Rubners (53), der fand, dafl abgelagertes Eiweill keine spez.-dyn. Wirkung
ausiibt; desgleichen ist nach demselben Autor auch EiweiBansatz
moglich, ohne jede energetische Veranderung.

Aus diesen Angaben der Literatur folgt, dal die Wéarmeproduktion
nach Eiweilfitterung dann nur gering ist, wenn dor Korper in der Lage
ist, Eiweif3 anzusetzen. Zur allgemein angenommenen Ansicht der
Luskschen Schule, da die spez.-dyn. Wirkung der Eiweilkorper auf
deren Aminosduren zuriickzufithren ist, stehen unsere Anschauungen
nicht im Widerspruch, die dahin gehen, daB die nach Verbrennung
von Eiweill entstehende grofle und sofort eintretende Warmesteigerung
darauf zuriickzufithren ist, daf3 der Korper kein Eiwei3 deponieren
kann, sondern dieses sofort verbrennt und entsprechend dieser Ver-
brennung, wie aus unseren Versuchen iiberzeugend hervorgeht, eine der
verabreichten EiweiBmenge proportional gesteigerte Kalorienzahl pro-
duziert wird.

Zusammenfassung.

1. Die spez.-dyn. Wirkung von Eiweif (Fleisch, Eiklar) ist von
der verfiitterten EiweiBmenge abhéingig.

2. Diese Abhingigkeit der spez.-dyn. Wirkung von der verfiitterten
EiweiBmenge wurde mit dem Nichtansatz von Eiwei3 im Organismus
unter normalen Verhéltnissen und dessen sofortiger Verbrennung in
Zusammenhang gebracht.

3. Die Wirmeabgabe des Organismus wurde mit dem Sauerstoff-
verbrauch in den einzelnen Perioden nach der Eiweilverfiitterung
nicht synchron verlaufend gefunden und diese Erscheinung erklart.
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X. Mitteilung:
Uber die spezifisch-dynamische Wirkung der Fette.

Von
Zoltan Aszddi und Josef Pélyi.

(Aus dem physiologisch-chemischen Institut der kgl. ung. Universitat
Budapest.)

(Eingegangen am 18. Mdrz 1934.)

In der vorangehenden Mitteilung (1), die sich mit der spez.-dyn.
Wirkung der Eiweifistoffe befaBt, haben wir die im Verhéltnis zur
verabreichten Eiweimenge proportional eintretende spez.-dyn. Wirkung
auf die sofortige Verbrennung der Eiwei3stoffe zuriickgefiihrt, da letztere
im normalen Organismus unter gewohnlichen Umstédnden nicht angesetzt
werden. Gleichzeitig haben wir auch die Vermutung geduBert, daB die
anderen Nahrungsmittel, wie Fette und Kohlenhydrate, deswegen eine
geringere und inkonstante spez.-dyn. Wirkung zeigen, weil der Organis-
mus in der Lage ist, sie als Reservestoffe abzulagern, und sie daher
nicht sofort verbrennen muf3.

Bezuglich des Stoffwechsels des Hundes sagt Pfluger (2), daf dieser
dann am kleinsten ist, wenn der Hund hungert oder Fette oder Kohlen-
hydrate zu sich nimmt. Magnus-Lévy (3) findet beim Menschen nach
Verabreichung groBerer Mengen von Fett eine groBere, bei Kkleineren
Menger. eine kleinere Steigerung, doch finden sich bei ihm auch Ver-
suche, bei welchen Fettverabreichung iiberhaupt keine Steigerung der
Waérmeproduktion verursachte. Rubner (4) gibt als spez.-dyn. Wirkung der
Fette eine Steigerung der Warmeproduktion um 12,79, an. Nach ihm
zeigen die EiweiBstoffe die gréBte spez.-dyn. Wirkung, dann folgen die
Fette und zuletzt die Kohlenhydrate. Lusk bezweifelt diese Reihenfolge
und erkennt den Kohlenhydraten eine groBere spez.-dyn. Wirkung als den
Fetten zu. Nach Koraen (5) kommt den Fetten keine spez.-dyn. Wirkung
zu. Schreuer (6) sagt, dal eine Anhédufung von Fett bzw. Glykogen im
Korper eintritt, wenn man N-freie Nahrung dem Koérper im Uberschu
zufiihrt, ohne daB sich hierbei der Stoffwechsel wesentlich erhéht. Gigon (7)
fand nach Olzufuhr eine Verminderung des Stoffwechsels, die erst nach
einer Gabe von 150 g Ol in eine unwesentliche Steigerung iiberging. Murlin
und Lusk (8) verabreichten Hunden 100 g Fett als. Emulsion und beob-
achteten eine 30 %ige Steigerung in der sechsten Stunde, und bei einem
anderen Hunde nach 75 g eine 18 %ige Steigerung, die mindestens 10 bis
12 Stunden andauerte. Nach Benedict (9) betrigt die spez.-dyn. Wirkung
12 9% und ist geringer als die der Kohlenhydrate.

Aus diesen Versuchsergebnissen der Literatur geht schon hervor,
daBl man aus ihnen eine einheitliche Vorstellung, wie aus den Versuchen
mit EiweiBstoffen, nicht erhalten kann. Es hatte daher aus diesem
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General
Gewicht |Temperatur . I ‘
g |, |des Tieres | des Tieres Telgtgfzfu \"S .
£ | & |ommsen | am Hoginn Temperaty S | S I
= Ende des | Ende des | behilters ! |
Versuchs | Versuchs ! |
Nr. | Nr. g i oC 0C l g g€ | 8 |
i l 1.IV. 1932 |
66 | 2| 8480,7 38,2 228 | gh_12h 17,00 | 17,30 | 17,67 | 0,740 l
8419,0 38,1 24,0 | 12 —14 g,(s)l g 66 | 7,49 0,239
24,3 14 —16 ,84 41| 8,660,714
248 | 16 —18 10,05 9,93 | 11,410,719
249 | 18 —20 9,67 9,89 9,390,744
252 | 20 —22 10,13 | 10,26 | 11,41 | 0,737
25,5 22 —24 9,80 |10,28 | 11,37 | 0,763 ]
25,6 24 — 2 10,65 | 10,18 | 11,78 0,770“
25,7 2 — 4 10,96 | 10,63 | 10,57 [ 0,705
25,9 . 4 — 6 11,03 | 10,97 | 13,04 | 0,723
‘ 25,4 | 6 — 8 10,59 | 10,62 | 12,450,729 'i
i | Zusammen: bestimmt | 117,63 : |
: berechnet || 119,65 |}
i : 18. III. 1932 ‘ P
63 | 7| 99317 38,7 . 243 8h_12h 123,17 | 24,03 !‘ 26,24 | 0,754
1 9886.0 38.4 25,3 | 12 —14 | 10,94 [11,19| 9,820,746
! 26,2 | 14 —16 ! 10,65 | 10,89 | 10,54 | 0,751
i {269 16 —18 11,53 | 11,85 | 11,11 0,748 |
i L 26,0 18 —20 11,06 | 10,93 10,20 |0,719:
§ | 263 | 20 —22 11,68 | 11,67 | 12,14 | 0,727]
i 26,0 | 22 —24 10,70 | 11,31 {11,738 | 0,770
| 1 26,4 | 24 — 2 | 11,26 | 11,06 | 12,21 | 0,715
| | { Zusammen: bestimmt ‘ 100,88
\ ! berechnet || 101,65 :
| 29. I1L. 1932 i
65 | 7 ‘ 10106,6 38,6 23,6 ™50’'—11050° || 25,52 | 25,84 f 27,00 | 0,737
) BB | B LRCI | 10% 1T 0er om
] 24, 1 — ‘ ) 1 » )
25,0 15 50 —17 50 ‘[ 12,04 12 08 | 12,38 | 0,730
25,1 17 50 —19 50 112,47 | 12,65 | 19,29 | 0,731
24,9 19 50 —21 50 ~! 11,49 | 11,79 | 15,98 | 0,746
24,8 21 50 —23 50 | 11,71 | 12,03 | 16,08 | 0,747
. 250 23 50 — 1 50 11,00 11,36 13,37 0,751
| Zusammen : bestimmt | 105,84 | \
berechnet || 106,60 i ‘\
22. TII. 1932 ' |
64 | 2| 86156 38.4 22,4 ™45’ — 11045 | 18,22 |18,26 | 17,630,729
8518,2 385 | 242 11 45 —13 45 I 8,87 9,49 9,04 ‘ 0,3%3
24,5 13 45 —15 45 9,12 9,66 9,280,
‘, 24,7 | 15 45 —17 45 \ 9,01 9,16 . 8,940,739
‘ o249 | 17 45 —19 45 “-‘ 9,17 9,18 8,450,728
| L 25,0 | 19 45 —21 45 ! 9,79 110,30 - 10,270,765
| ; 23 | 21452345 | 1005 10,20 988 0158
i | 25,7 | 23 46 — 1 45 | 11,41 | 11,64 113,15 \ 0,736
1 L259 | 145 — 3 45 L1 1124 | 11,28 15,33 0,130,
| Zusammen : bestimmt | 96,88 l \
| | berechnet \‘ 98.16 |
* 1 = Absolute Ruhe. 2 = Verelnzelte Bewegungen. 3 = Wenige Bewegungel
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tabelle.
T ht rme- t
Wﬁrmeaggu:gg pro 24 I8 gs pro?i?ktlon pro l H »
T w i j:g qm Korperoberl; cal |l §§
smb-| & 5E | Ventil | g g | fiacho und 2 0, | Bemerkung Efs
g | S5 E {825 || be- be- J 8y
B g i 9435 ™ |l stimmt :rechnet | >3
o | cal | cal | Cal | Cal = Cal l
I f !
loss2! 61,6 | 42,6 || -3,6 || 718 = 738 l. 4,67 || Vorperiode nach 72B Fasten i1
230,11 52,3 | 50,2 || -3,6 || 708 761 || 4,35 | I Normalperiode i 1
19298, 60,4 | 55,2 || -3,6( 736 7567 | 460 | IL 1
1237,7 79,6 | 61,9 || 2,4 | 811 849 || 4,47 | L Futterungsperlode 62,9 ¢ Speck | 1
12434 655 | 63,0 | —2,4 | 795 ' 828 L 4,565 | IL ’ |1
12673 79.6| 69,3 | —2.4 | 891 859 | 4,86 | IIL . L1
2648 79,4 75,6 | —2,4 || 898 | 837 ii 5,07 Iv. . 1
271,41 82,2 75,3 | 2,41 918 | 902 ! 4,81 V. ’ 1
2699 738 77,9 | 2.4 | 902 . 924 “ 4,56 | VL . 1
29,7 91,0, 80,0 || 2,4 || 991 : 931 | 4,97 )i VIL . 1
|277,9 86,9 | 78,9 i -2.4 | 950 896 | 4.96 | VIIL . 1
i ! | |
| i |
13034 91,5 41,4 -91 | 827 . 887 1 4,39 || Vorperiode nach 72h Fasten 2
‘2971 685 43,5 -91| 714 | 836 | 4,3 I. Normalperiode 1
12866 73,61 47,7 & 9,1 772 807 | 4,50 II. » 1
\3010 77,5\ 51,2, 74 | 817 882 | 4,36 1. Fiitterungsperiode, 59,6g Speck: 2
12938 712 52,3 | -7.4 | 793 840 I 4,41 II. . 2
1303,8 84,7 | 52,6 :2 -74 | 839 888 | 4,42 III. - 1
12931 81.9 | bi,7 ! -T4| 83 823 | 473 | IV. . 1
'3131 85.2| 56.9 | -71,4 | 868 : 851 | 4,75 V. . 2
. i |
3264 94,2 72,11 +27) 950 963 | 4,62 || Vorperiode nach 72B Fasten 2
290561 73,8 71,8 1 +2,7| 841 825 | 4,82 I. Normalperiode 1
1290,8| 66,8 84,8 | +2,7| 83 = 814 | 4,93 II. 1
(309,51 86,4 83,5 +1,4| 922 @ 907 | 4,76 I Futterungsperlode 48,3 g Speck ' 2
1290.3 1134,6 | 86,1 || 1,4 | 982 - 942 | 4,88 II. o (31,0 Harn) 3
219,3 1111.5 | 84,1 || +1,4 | 914 . 870 | 4,94 III. . 1
2898 112,2 | 83.8 ﬁ +1,4 || 934 886 4,96 Iv. " 1
9920‘ 93,3 | 84,0 | +1,4 | 902 834 | 5,09 V. . 1
‘» ‘J i
I ' 1 i :
12852 | 61,2 42.7 i +0,0 | 723 764 || 4,43 | Vorperiode nach 722 Fasten 1
243,7| 63,1 52,2 . +0,0 | 765 | 753 4,82 I. Normalperiode 1
2385 64,8 63,3 0,0 782 @ 773 4,79 II. 1
2410| 62,4 6563 -0,4| 78 763 | 4,87 I Futterungsperlode 474 g Speck| 1
2486 59,0 69,1 | —0,4 | 802 768 | 4,89 | IL 1
[265,4 | 71,7 | 72,0 ¢ -0,4 80 829 4,85 I11. 1
279 69,0 79,1 | -04 886 844 || 4,93 Iv. - 1
2807/ 91,8 1 828 0,4 969 958 | 4,75 V. - (42.4gHarn) | 1
' 0710107.0 | 885 || —0.4 1007 5.00 VL ” 1
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422 Z. Asz6di u. J. Pélyi:
Generaltabell
Gewicht |Temperatur, l
= des Tieres | des Tieres | Mittlere
= | § | am Beginn | am Beginn | Temperatur, Sanerstoff-
g & | und am und am des Tier- Datum verbrauch | €Oz | H,0 RQ
> Ende des | Ende des | behilters g
Versuchs | Versuchs | |
Nr. | Nr. g oC oC | g } g g
28. IV. 1933
107 7| 10460,8 38,6 25,7 6230’—10R 30’ 29,72 | 30,87 | 37,41 | 0,756
10335,2 38,8 26,1 10 30 —12 30 12,04 | 11,83 | 10,310,715
26,3 12 30 —14 30 12,04 | 11,49 | 10,09 | 0,694
26,5 14 30 —16 30 12,77 | 18,67 | 12,66 | 0,739
26,9 16 30 —18 30 13,40 | 13,34 | 19,69 | 0,724
26,5 18 30 —20 30 12,22 | 12,98 | 13,25 | 0,771}
26,8 20 30 —22 30 12,94 | 12,66 | 14,06 | 0,712
26,7 22 30 —24 30 11,52 | 11,21 | 11,62 | 0,706
Zusammen : bestimmt || 116,65
berechnet | 120,56
7. II1. 1932
61 71 10519,8 38,9 23,6 8h10'—12h 10/ 25,40 | 25,82 | 37,70 | 0,739
10295,5 38,9 24,6 12 10 —14 10 12,17 | 12,06 | 16,74 | 0,721
25,0 14 10 —16 10 12,31 | 12,17 | 17,72 | 0,719}
25,5 16 10 —18 10 13,16 | 13,60 | 22,83 | 0,752
25,3 18 10 —20 10 12,37 | 12,40 | 18,35 10,735
25,2 20 10 —22 10 12,63 | 13,30 | 19,60 | 0,766 |
25,1 22 10 —24 10 11,66 | 11,83 | 19,44 | 0,760
25,1 24 10 — 2 10 12,61 | 12,16 | 15,567 | 0,701
Zusammen: bestimmt || 112,21
berechnet || 112,18
18. XI. 1932
74| 2| 86852 38,5 24,5 ™h30'— 11230’ 17,46 |17,21 | 17,040,717
8642,6 38,5 24,7 11 30 —13 30 8,56 8,23 | 6,97 | 0,697
24,9 13 30 —15 30 8,68 8,91 | 8,100,746
25,4 15 30 —17 30 10,25 | 10,12 | 10,13 | 0,718
25,4 17 30 —19 30 9,51 9,64 | 9,06 | 0,730
25,4 19 30 —21 30 8,89 8,64 | 7,80 |0,707)
25,2 21 30 —23 30 8,41 8,64 | 6,530,738
25,3 23 30 — 1 30 9,25 9,42 | 9,620,741}
25,2 130— 3 30 9,51 9,08 | 7,60 | 0,69
Zusammen : bestimmt 90,62
berechnet 89,52
11. IV. 1933 19,24
103} 13 9114,0 37,9 23,0 6045’ — 102 45’ 19,24 | 19,31 | 21,50 | 0,729 |
8983,5 38,1 23,7 10 456 —12 45 9,94 |10,15 9,89 | 0,763
23,8 12 45 —14 45 8,96 9,25 8,68 | 0,760
25,1 14 45 —16 45 11,68 | 11,65 | 11,35 | 0,719
25, 16 45 —18 45 11,81 | 11,80 | 10,97 | 0,727
25,6 18 45 —20 45 10,31 | 10,72 | 11,29 | 0,766
25,4 20 45 —22 45 11,06 | 11,42 | 11,20 | 0,762
25,2 ‘ 22 45 —24 45 9,69 |10,13 | 13,85 0,760
Zusammen : bestimmt 92,71
berechnet 95,06
* 1 = Absolute Ruhe. 2 = Vereinzelte Bewegungen. 3 = Wenige Bewegungen:

212



Tierische Kalorimetrie. X.

(Fortsetzung).
i ‘Wirmeabgabe pro 24h ! P Wirme-
| durch b=} gg produktion pro o
i ‘ m e EE qmKorperober- 83
i | é; B J %35 fliche und 24h Bemerk ';_9’}
‘i Slﬁrn?'! £8S | Ventil 5L —b—_—l_b~ riung HE
i | S 25 N N N
I | B 5 ; M5 * || stimmt ‘rechnet "3
| cal ' cal Cal | Cal | Cal | Cal
b7 I [ :
348,11 130,56 | 53,9 & +2,8 11003 11102 ' 4,29 Vorperiode nach 72B Fasten 2
1331,8. 72,0 62,9 +2,8 883 906 4,64 I. Normalperiode 2
328,7 704! 56,6  +2,8 - 89 906 1 4.54 IL ' P2
3251 88,4 71,4 +1,9 912 965 ; 4,54 I. Fitterungsperiode, 42,7 g Speck . 2
321,8 1374, 67,2 +1,9 990 1009 | 4,70 II. » (41,7gHarn) | 2
18105 925, 73,6 1,9 897 . 932 | 4,66 111 ’ 1
325,7: 98,1 64,9 +1,9 920 . 974 + 4,52, IV. ’ 2
13129 810 78,4 \ +1,9 ¢+ 889 | 871 | 4.90 V. ’ 1
-
289,71 131,56 . 40,5 857 935 © 4,29 Vorperiode nach 72 Fasten 2
1292,6 | 116,8 | 39,5 I 833 | 894 || 4,35 . Normalperiode 1
1297,21123,6 | 54,9 | 883 | 904 | 4,56 . I 2
1305,8 | 159,83 | 43,56 | 947 | 974 i 4,58 I. Fiitterungsperiode, 41,0 g Speck | 2
1295,9[128.0 : 53,5 ! 1889 | 901 | 4,61 II. " (95,2 g Harn) | 1
1304,7|136,8 = 42.7 1901 | 939 | 454 - IIL ” 1
129471135,7 | 53,2 | ' 901 | 838 | 4,95 IV. " 1
1296,9 | 108,7 | 43,6 | . 836 | 927 | 4,21 V. ' 1
i |
If i
It : | ‘ i
123568 59,6 375 | 1,11 702 | 723 i 4,64 ' Vorperiode nach 72k Fasten 1
12279 48,6 | 48,9 | -1,1{ 686 | 711 | 4,51 | I. Normalperiode 1
12291] 56,6 | 53,1 | -1,1 | 715 | 725 || 4,63 : IL ' 1
124531 70.7 | 54,0 | -1,11 781 | 851 || 4,29 I. Fiitterungsperiode, 40,4 g Speck | 1
234,4| 63,2 61,8 -1,1 | 78 | 792 || 4,49 ; IL ’ 2
1241,6 | 54,4 | 66,1 | -1,1 || 764 | 738 || 4,84 | IIL . 1
12345 | 45.6 62,6 | -1.11 723 | 701 || 4,84 . IV. ' 1
1245,0 | 67,1, 64,6 | -1,1 | 795 | 772 | 4,84 V. ’ 1
12364 | 53,0 63,7 -11 ; 46 | 790 || 4,41 | VI . 1
| |
| 2564\ 175.0 | 39,8 || +1,9 | 767 | 779 | 4,61 | Vorperiode nach 72h Fasten 2
12680 69,0 47,2 -1.91 773 | 808 | 4,51 1. Normalperiode 2
1256,0 | 60,6 | 45,2 | +1,9| 748 | 828 | 4,83 I ’ 2
‘ 290,3| 79,2 | 50,2 | +1,4 || 866 | 942 || 4,29 i I. Fitterungsperiode, 31,5 ¢ Speck | 3
12909 | 76,6 | 53,1 | +1,4 | 868 | 955 I 4,26 IL. ’ 3
12871 788 53,6 | +1,4 | 865 | 839 || 486  IIL " 2
‘291,7 78,2 | 66,3 || +1,4 | 879 | 898 || 4,61 | IV. ’ 2
263,0 | 96.6| 57,3 || «1,4 | 860 | 790 ‘ 5141 V. ' (64,0 g Harn)| 2
| | | !

4 = Ziemlich ruhig. 5 = Unruhig.
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424 Z. Asz6di u. J. Pélyi:
Generaltabelle
‘ i
Gewicht |Temperatur ! ; ‘! I | ‘
= des Tieres | des Tieres | Mittlere i ’
2 | & |am Beginn | am Beginn | Temperatur || Sauerstoff-
£ |5 | und am | und am | des Tier- Datum " verbrauch | CO2 | H20 RQ
= Ende des | Ende des | behilters i i g
Versuchs | Versuchs i |
i
Nr. | Nr. g oC o g g g l i
‘ } 10. III. 1933 !
95 | 2| 82197 38,3 23,7 7h_11b 16,74 | 16,86 | 16,79 {0,732/
8140,0 38,1 24,3 11 —13 ! 7.30 7,30 | 6,350,727
! 24,6 13 —15 | 8,19 7,78 | 5,980,692
[ 24,9 15 —17 i 830 7,93 ) 7,25 | 0,69
} 25,1 17 —19 8,74 9,11 | 7,340,761
‘ 25,3 19 —21 9,63 | 10,46 | 7,75 {0,798
| 25,4 21 —23 8,69 | 8,06 | 7,970,6%
i 25,9 23 — 1 10,47 | 10,57 | 10,80 | 0,734
1‘ 25,8 1— 3 7,711 7,88 | 9,720,743
l Zusammen : bestimmt 85,67
berechnet 86,56 ,
17. II1. 1933 |
97 | 7106874 38,7 25,3 11k 25,80 | 25,37 | 28,25 | 0,715
1 10622,7 © 38,7 25,7 11 —13 11,07 | 10,94 | 8,43 10,719
1 i 26,2 13 —15 | 11,07 [10,71 | 8,34 10,704
l 26,9 15 —17 | 12,49 11,78 | 12,08 | 0,686
i 27,1 17 —19 | 11,48 | 11,92 | 9,41 0,756
27,1 19 —21 11,06 | 10,99 ! 9,91 ‘\ 0,723
26,8 21 —23 11,21 | 10,48 | 10,70 \ 0,745
25,7 23 — 1 10,71 | 11,17 | 10,24 | 0,758
Zusammen: bestimmt | 104,89
berechnet | 106,48
25. XI. 1932 I
76 | 7| 10385,0 38,6 27,4 ™30'— 11230’ 28,10 | 28,02 | 29,68 | 0,725
102910 ¢ 38,7 26,6 11 30 —13 30 12,37 | 12,85 | 10,33 | 0,756
’ 26,2 13 30 —15 30 11,56 |11,43 | 10,10 | 0,719
‘ 21,3 15 30 —17 30 14,01 | 13,64 | 11,85 0,708
; 27,1 17 30 —19 30 13,23 | 12,81 | 12,27 0,704
! 27,0 19 30 —21 30 13,40 | 13,95 | 12,35 | 0,757
! 27,2 21 30 —23 30 12,92 | 12,91 | 12,68 | 0,727
| 27,2 23 30 — 1 30 13,71 | 12,99 | 12,97 | 0,689
| 26,9 130— 3 30 13,02 | 12,70 | 12,46 | 0,710
i Zusammen: bestimmt || 132,32 |
berechnet | 132,00 | .
i 21. II1. 1933 !
98 |13| 94118 | 38,3 23,6 7h_11b 21,10 | 21,65 | 22,65 | 0,746/
9258,0 | 38,3 24,1 11 —13 983 | 9,98 | 9,900,729
| 24,7 13 —15 10,70 | 10,53 | 10,43 | 0,716/
g 25,2 15 —17 11,99 | 11,17 | 11,54 | 0,678
| 25,3 17 —19 11,40 |11,34 | 11,48 | 0,724
i 25,3 19 —21 11,99 | 11,46 | 14,98 0,695|
| 25,4 21 —23 11,44 | 11,57 | 16,66 | 0,736
25,3 23 — 1 9,90 | 10,06 | 15,39 | 0,739
Zusammen : bestimmt 98,35 i
berechnet 95,99 I |
* 1 = Absolute Ruhe. 2 = Vereinzelte Bewegungen. 3 = Wenige Bewegungen
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Tierische Kalorimetrie. X. 425

(Fortsetzung).
i' Wirmeabgabe pro 24h = Warme- i
i durch 298  produktion pro .
|7 EZ qmKorperober- | 4
T '25Z machewnd 26" cal Bemertcan EE
i Slflrnagh zgé Ventil Ea_;g r—— 02 € I E:

B K Nakda stimmt rechnet ‘ "3

cal | Cal Cal ' Cal . Cal  Cal |
| | i
12398 58,6 31,5 -56/ 713 724 | 4,61 . Vorperiode nach 48h Fasten 2
12250 44,3 : 36,5 5,6 | 660 629 ' 1,91 I. Normalperiode 1
12228 41,7 43,2 ' -5.6 | 664 707 4.39 . ' -2
12265 50,6 43,9 41 696 = 716 - 4,55 I. Fiitterungsperiode, 31,3 g Speck 2
lo33.0 51,2 42,4 —41 709 762 | 439" IL 1
12380 54,1 47,9 -4+1 739 839 , 4,20 TII. . 2
1236,2 55,7 47,8 -4,1 7138 750 | 4,60 IV. s 2
285! 5.4 52,0 -41 862 906 | 4,46 V. (31,9g Harn) 3
121851 67,8 50.4 41 7132 669 : 5.14 VI s 1
| |
13249 98,6 49,4  -1,4 ; 875 934 4.38 i Vorperiode nach 48h Fasten 2
13108 58,8 555 -1,4 781 828 4,56 I. Normalperiode 2
13051 58.2 52,7 -14: 765 775 446 IL ' ' 2
13086 843 63,4 -1, 839 904 4,30 | I. Fiitterungsperiode, 30,6g Speck =~ 2
13106 62,8 59,7 -1,3 1 796 838 | 4,48 @ IL . 2
13068 69,2 66,0 -1,3 | 813 800 171 IIL . 2
13169 74,7 56,6 - -1,3 | 824 816 ! 4,75 - Iv. ' 2
1296,7 71,56 65,5 | -1,3 || 797 782 1 1,81 V. ' 2
! : | i
? i | ‘
1323,1 108,5 | 69,4 Il +1,1 | 935 11038 4,21  Vorperiode nach 72h Tasten 2
13070, 72,1 | 80,6 | +1,1| 867 | 921 ' 444 | I Normalperiode 2
3067 70,5 | 79.4 | +1,1 | 861 | 853 472 IL . 3
13190 82,7| 75,1, +0,3 ! 897 [1034 | 4,06 | 1. Fiitterungsperiode, 30,7g Speck | 3
132751 85,6 | 80,6 | 0,31 929 | 977 ' 445 | IL ' 2
326,8 - 86,2 | 85,9 | +0,3| 939 ' 988 . 4,44 | IIL o 3
13346 885 | 83,2/ 403 | 93 | 955 | 4,67 | IV. 2
3278 90,5 | 87,5 || +0,3 | 952 (1012 | 4,40 @ V. 3
291 869 885 .03 938 | 961 | 457 & VL . 2
.' | I f |
12960 78,7 | 37,3 }' -2,9 | 824 | 839 ' 4,62 | Vorperiode nach 24" Fasten 2
(286,91 69,1 | 49,3 I] 2,9 | 809 | 778 | 4,86 | I. Normalperiode 1
12972 728 51.0 | -2,9 | 842 | 846 || 4.65 | IL ,, 2
/29,9 80,5 | 53,3 | -2,6 | 860 | 948 | 4,24 .+ L Fiitterungsperiode, 30,2 g Speck | 3
13032, 80,1| 49,9 + -2,6 || 867 | 901 1| 4,50 | IL » 2
(28721045 | 61,9  -2,6 | 908 | 948 | 4,48 | IIL (69,3 ¢ Harn) | 3
2928 1116,2 | 57,0 | -2,6 | 934 | 907 ! 4,82 | 1IV. . 3
|283,4 1074 | 61,1 | -2,6 | 905 | 786 || 5,40 | V. - 1
I it | I i
I Il ! ! i

4 = Ziemlich ruhig. 5 = Unruhig.
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426

Z. Aszédi u. J. Pélyi:

Generaltabells
‘ .' ;
Gewicht |Temperatur } | \
g des Tieres | des Tieres | Mittlere I
= | § | am Beginn | am Beginn | Temperatur Sauerstoff- .
£ |& | und am | und am | des Tier- Datam verbrauch | CO2 | H,0 RQ. |
> Ende des | Ende des | behilters ' ’
Versuchs | Versuchs '
i
Nr. | Nr. g oC oC ] g g g .
24. TII. 1933 I
99 | 2| 82348 38,2 23,8 Th_11h | 15,93 (16,45 | 14,750,751
8160,0 38,2 24,6 11 —13 7,96 7,88 | 7,030,720
24,9 13 —15 781 | 8,15 6,270,760
25,0 15 —17 8,07 8,45 / 6,86 | 0,761
25,3 17 —19 8,71 8,70 | 6,750,726
25,4 19 —21 958 | 850 17,110,645
25.9 21 —23 989 | 975 | 9,49 0711
25,8 23 — 1 874 | 8,58 8,54 0,714
Zusammen : bestimmt 76,69 \ !
berechnet 76,51 .
21. IV. 1933 ; ‘
105 2| 84732 38,3 24,0 6230’'— 10230 17,23 | 18,04 ' 16,90 ' 0,761
83170,2 38,5 24,7 10 30 —12 30 8,22 8,45 | 6,660,747
25,1 12 30 —14 30 8,32 8,42 7,080,727
25,6 14 30 —16 30 8,87 9,46, 8,350,776
25,7 16 30 —18 30 8,26 | 8,42 ] 6,562 1 0,742
26,1 18 30 —20 30 9,95 10,30 | 9,290,753
25,9 20 30 —22 30 10,30 | 10,22 | 15,65 | 0,722
25,6 22 30 —24 30 8,80 8,88 | 12,43 | 0,734
Zusammen : bestimmt 79,95 i
berechnet 77,44 :
17. I1. 1933 i
89 | 2| 8319,7 38,3 24,2 7h_11h 18,25 | 18,13 | 16,81 l 0,722
8203,3 38,2 24,8 11 —13 8,66 7,89 | 6,760,670
25,0 13 —156 8,56 9,06 | 8,16 0,768
25,2 15 —17 1028 | 10,23 | 879 0,721
25,4 17 —19 8,11 7,90 | 7,010,708
25,4 19 —21 9,17 9,38 | 8,640,744
25,5 21 —23 9,62 9,29 | 9,64 |0,691
26,0 23 — 1 9,63 9,43 | 9,140,712
26,2 1— 3 10,12 |10,07 | 10,43 | 0,724
Zusammen : bestimmt 92,21
berechnet 90,43
14. II. 1933 !
88 | 7| 11154,4 38,3 25,5 T30’'— 112 30" 25,87 | 23,74 | 24,92 | 0,667
11083,0 38,3 26,0 11 30 —13 30 10,81 | 11,02 | 9,150,741,
26,3 13 30 —15 30 10,34 | 10,84 | 8,790,763
26,4 15 30 —17 30 11,89 [11,18 | 9,46 | 0,684
26,1 17 30 —19 30 11,30 |11,68 | 10,35 | 0,762
25,7 19 30 —21 30 10,59 | 10,92 | 9,010,750
25,3 21 30 —23 30 10,56 | 10,44 | 9,800,719
24,7 2330 — 1 30 10,56 | 10,13 | 9,02 | 0,698
Zusammen : bestimmt || 101,92
berechnet | 100,87
* 1 = Absolute Ruhe. 2 = Vereinzelte Bewegungen. 3 = Wenige Bewegungen
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Tierische Kalorimetrie. X. 427

(Fortsetzung).
| Wirmeabgabe pro 24h \ o Wirme- o
i durch |t 29 & || produktion pro .
”l - 8.2 | qmKorperober- Sa
f - \ 457 | fuche und 24B|| cal _ =L
i 2.8 =P Bemerkung a5
i Slg“gh 488 | Ventil \ Hof 5 5 (O3 HE
2 . o w
‘ B g \ k\ ahda stin?mt rechnet >3
J ol | cal | cal | cal || cal | Cal B
,‘| | 11 [
| l |
1233,9| 51,6 | 27,6 | 1.5 il 684 | 692 || 4,66 | Vorperiode nach 48" Fasten 2
244 49.1( 38,7 | 15 | 682 686 | 4.65 | L Normalperiode 1
(222,31 43,8 | 43,0 {—1,5 1 676 | 680 || 4,69 IL ’ 1
226,1| 47,9 41,8 || -1,4 ; 690 | 703 || 4,64 I. Fitterungsperiode, 24,9 g Speck | 1
2311 47,1 43,7 | -1,4 | 704 51 || 4,38 IL B 1
232,0 | 49,6 | 49,7 il —1,4 | 725 | 825 || 4,10 II1 1
25,4 | 66,2 | 46,2 ' —1,4 | 806 , 852 | 4,53 1v. 2
2279 59,6 | 50,6 | 1,4 1 739 | 57 || 4,57 V. 1
‘ s it N 1
i b | |
f241,6; 59,0 ; 38,8 ' +2,3 “ 739 ' 37 4,72 || Vorperiode nach 72P Fasten 2
12372 45,8 38,8 || +2,3 © 699 | 703 4,67 I. Normalperiode 1
12341 49,4 | 43,8 f,’ 2,301 71 | 713 | 4,66 | IL 1
245,1| 58,3 | 44,6 || «1,6 | 754 | 761 4,69 H L Futterungsperlode 23,0 g Speck | 1
12331 45,61 51,6 I +1,6 |1 716 f 702 1 4,78 1 IL 2
(500 64,8 47,6 | 1,6 | 85 | 776 | 4,77 | IIL - 1
11247,2 1085' 51,2 || +1,6 | 880 | 872 || 4,72 ‘} IV. . (38,5 g Harn) | 2
12419 86.7 | 50,6 i +1,6 | 821 | 747 || 5,15 i’; V. ) 2
| f
[244,7| 58,7 | 40,0 || -3,9 i 142 | 782 4,43 ‘i Vorperiode nach 48t Fasten 1
238,71 47,2 | 35,6 || -3,9 || 694 | 734 4,33 | I. Normalperiode 1
;235,2 56,9 | 47,6 || -3,9 | 734 | 743 || 4,52 II. ' 1
1243,6 | 56,5 | 46,2 | -3,7 | 142 | 810 || 4,33 I Fitterungsperiode, 20,6 g Speck| 2
2434 53,6 | 47,9 || -3,7 | 745 | 760 || 4.58 II. . 2
24851 60,3 | 45,3 || 3,7 765 | 790 || 4,55 | IIL - 1
2471 66,6 | 58,3 | -3,7| 805 | 816 || 4,61 Iv. s 2
26,0 63,8 | 47,4 || -3,7| 816 | 825 | 4,62 V. . (50,8 g Harn) | 2
|%71; 72,8 | 50,3 | 3,7 }' 845 | 868 || 4,65 | VL 3
| ! Il
I i 5 ;I
!3088| 86,9 | 59.8 || -1,3 | 813 | 910 | 4,18 Vorperiode nach 48t Fasten 2
3069; 63,9 51,5 | -1,3 j' 753 | 164 || 4,63 I. Normalperiode 2
2998 61,3| 61,9 || -1,3 | 756 | 735 || 4,86 || 1L 2
318,9 66,0 | 50,5 | -1,3 | 778 | 836 || 4,35 | I Futterungsperlode 20,3 g Speck | 2
S8/ 722 59,8 | -1.3 ' 793 | 801 || 4,66 ” 2
3164 | 62,9 55,9 | —1.3 | 778 | 754 | 4,88 III . 1
‘3028 68,4 | 66,9 | -1,3 783 | 742 || 4,70 Iv. s (1,3gHarn)| 1
3015; 62,9 | 54,6 | -1,3 -+ 748 | 742 | 4,71 V. ” 1
| | i !
| E ’ | \
= Ziemlich ruhig. 5 = Unruhig.
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428 Z. Aszédi u. J. Pélyi:
Generaltabell
Gewicht | Temperatur l I
= des Tieres | des Tieres Mittlere ’
2 § am Beginn | am Beginn | Temperatur I.Sa.uerstoﬁ'- co H,0 |
3 | F | fnde s | Ende des | benalters Datam |verbraneh - T2 2T Re,
Versuchs | Versuchs ‘ ;
Nr. | Nr. g oC oC | g g l g i
] | :
27.1. 1933 ' |
85 | 7| 11764,7 38,4 25,6 Th_11k i 28,66 2,86 27,82 ‘ 0,732
116596 | 38,4 | 261 11 —13 i 11,63 | 12,00 ' 10,48 1 0,750
! 262 13 —15 1218 11,94 10,210,713
i 26,6 15 —17 ! 12,91 | 13,34 12,200,751
‘ 26,9 17 —19 | 13,01 |[13,35 13,87 | 0,746
27,1 19 —21 | 12,16 | 12,29 11,620,737
26,7 21 —23 11,09 | 11,70 ; 12,92 | 0,767
26,3 23 — 1 . 11,36 | 11,48 110,67 ! 0,735
26,3 1— 3 “ 11,93 | 12,28 12,95 ' 0,749
Zusammen : bestimmt 124,93
berechnet ’ 124,88
3. II. 1933 | ;
87 | 2| 83145 38,1 24,5 Th_11b I 16,92 ! 16,76 - 16,80 1 0,721
| 82106 38,1 24,9 11 —13 ! 8,66 ; 8,08 6,820,679
25,1 13 —15 I 7,74 | 7,89 6,89 0,749
25,3 15 —17 ‘ 913 | 9,17 7,760,730
25,6 ‘r 17 —19 9,11 = 9,04 9,11:0,722
25,8 | 19 —21 10,79 = 9,46 7,58 ; 0,650
25,7 | 21 —23 9,13 ' 9,67 10,18 f 0,762
25,8 23 — 1 9,28 9,40 9,820,737
26,1 1— 3 9,40 8,86 11,57 10,686
Zusammen: bestimmt | 90,16 ‘
berechnet @ 89,18
17. 1. 1933 . i
82 | 2| 85974 38,2 24,6 Th—_11h 16,17 | 17,86 ;17,42 0,803
8476,2 38,2 25,1 11 —13 8,73 8,29 | 7.63 f 0,712
25,3 13 —15 r 924 8.89 | 8,000,700
25,6 15 —17 9,40 9,65 | 8,640,739
25,9 17 —19 i 946 10,39 | 10,620,799
26,2 19 —21 \ 9,85 9,37 | 8,390,692
26,5 21 —23 i 10,55 | 10,63 | 9,960,733
26,9 23 — 1 111,55 |12,89 17,98 0,812
26,2 1— 3 8,49 9,13 | 13,38 10,782
Zusammen : bestimn;i 93,44
berechnet | 96,50
* 1 = Absolute Ruhe. 2 = Vereinzelte Bewegungen. 3 = Wenige Bewegungen.
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(Fortsetzung).
| Wirmeabgabe pro 24h s Wirme- i}
It durch ) £ 2§ || produktion pro -
! - Ex quﬁrperober-| ga
],! e 2 %2% | fiche und 24b | Cal Bomerk 5
(Smab- 852 | venul | Eof - | o, ermeriung &
ung > 1981 be- - @
= g; ! M stiuel)mt rechenet[ >3
Cal Cal Cal Cal Cal Cal |
I E i |
13418 97,1| 62,7 | -16 | 866 = 976 | 4,15 | Vorperiode nach 24h Fasten 2
3457 | 73,1 | 51,8 | -1,6 | 812 796 i 4,80 I} Normalperiode 1
18164 | 72,2 68,6 | -1,6 | 787 . 827 | 4,44 . ) 2
13370 | 85,1 | 49,4 | -15 | 814 884 | 4,34 I. Fiitterungsperiode, 19,9 g Speck | 2
330,3| 96,7 | 66,9 . -15 || 82 . 889 i 4,51 II. ) 2
1330,2| 81,0 | 46,2 i -1,6 | 789 826 || 4,48 III. ) 2
300,2| 90,2 . 69,9 || -1,5 | 798 762 | 4,93 Iv. ,, 2
3091| 74,4 48,4 -15]| 56 774 | 451 V. ' 2
1307,2| 90,4 58,7 . -1,5 i 787 . 816 | 4,54 VI ' 2
i i
1
‘244,6 58,6 | 41,9 ~-1,7) 750 725 4,83 || Vorperiode nach 48t Fasten 1
12311 47,6 37,2 ' -1,71 686 ~ 743 | 4,32 I. Normalperiode 1
225,5| 48,1 46,1 -1,7 169 667 | 489 | IL " 1
2397| H4,1° 86,2 | -1,5 || 718 785 ! 4,28 1;‘ I. Fiitterungsperiode, 19,8 g Speck | 1
'937,7| 63,6 45,8 | -15 || 5 782 | 4,52 I ' 1
{2487| 52,9, 35,2 | -15 732 911 | 4,74 ’ III. " 1
2459 71,0 47,2 1 -156 1 792 792 || 4,73 ’ IV. " 1
262,91 68,6 | 47,6 | -156 || 803 799 | 4,72 | V. " 1
‘2451 80,7 | 53,2y -1,6 | 825 . 807 i 4,78 | VL " (38,2g Harn) | 2
|
i I
243,1. 60,8 | 42,4 « -1,8 ! 736 693 | 5,07 Vorperiode nach 24F Fasten 1
230,0 52,6 | 52,3 * -1,8 : 700 732 4,64 I. Normalperiode 1
2348 558| 51,1 " -1,8 " 727 7 || 4,38 II. ’ 1
2395 60,3, 49,5  -1,6 : 743 792 | 4,46 I. Fiitterungsperiode, 16,9 g Speck | 1
2476 74,1 52,4 ' -16 1 796 798 || 4,69 II. ' 1
12585 58,65 56,4 ' -16 ' 795 = 826 || 4,50 III. ' 2
12674 69,5 653 ' -1,6 . 86 887 | 4,62 IV. ' 2
|21371125,5 64,6 -1,6 988 992 | 4,77 i V. ' (35,6 g Harn) | 2
2291 93,4 | 58,1 -1,6: 792 723 | 5,32 ‘ VI. ’ 1
| !
4 = Ziemlich ruhig. 5 = Unruhig.
28 *
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430 Z. Asz6di u. J. Pélyi:

Grunde schon Benedict gedulert, daBl das Studium der Wirkung reiner
Fette auf den Stoffwechsel sehr erwiinscht sei.

In unseren Versuchen haben wir die Wirkung verschiedener Mengen
von Speckfett auf Warmeproduktion, Sauerstoffverbrauch, Kohlen-
sdureproduktion mit der Absicht untersucht, festzustellen, welcher
Zusammenhang zwischen der eingefithrten Fettmenge und der Stoff-
wechselsteigerung besteht. Hierbei lenkten wir unser Augenmerk
vornehmlich auf die bei unseren EiweiBlversuchen beobachtete Er-
scheinung, daf3 der Sauerstoffverbrauch und die Wirmeabgabe nicht
synchron vor sich gehen miissen.

Experimenteller Teil.
a) Apparatur und Anordnung der Versuche.

Die Versuche wurden in dem von Hdrz (10) angegebenen Respirations-
kalorimeter ausgefiihrt und so, wie in der vorhergehenden Mitteilung an-
gegeben wurde, neben der direkten Bestimmung der Wirmeproduktion
(direkte Kalorimetrie) letztere auch aus dem direkt bestimmten Sauerstoff-
verbrauch mit Hilfe des Respirationsquotienten (R Q.) berechnet (indirekte
Kalorimetrie). Der direkt bestimmte, verbrauchte Sauerstoff wurde weiterhin
durch Berechnung aus dem Tiergewicht am Beginn und Ende des Versuchs,
der Nahrungszufuhr und Kohlenssure-, Wasserdampf-, Harn- -und Kot-
abgabe wiahrend des Versuchs ermittelt (indirekter Sauerstoffverbrauch).

Zu den Versuchen dienten drei Hiindinnen, von welchen Tier Nr. 2
und 7 bereits in den Versuchen iiber die spez.-dyn. Wirkung von Eiwei
benutzt worden waren. Das dritte Tier, Hiindin Nr. 13, war etwa wvon
derselben GroBe wie die beiden anderen, und verhielt sich bei den Versuchen
ebenfalls ruhig. Die Versuchstiere hungerten vor dem Versuch 24 bis
72 Stunden, nur im Versuch 107 betrug die Hungerzeit vor dem Versuch
120 Stunden.

Beziiglich der Anordnung und Durchfithrung der Versuche gilt das in
der vorherigen Mitteilung Gesagte. Wie dort wurde nach einer Vorperiode
in zwei folgenden Perioden der Grundumsatz und nach erfolgter Verab-
reichung der in der Fiitterungsvorrichtung vorbereiteten Fettmenge hierauf
in fiinf bis acht zweistiindigen Perioden die Warmeproduktion bestimmt.
Die Versuchstiere verzehrten, wie in der Generaltabelle detailliert an-
gegeben ist, von der bereitgestellten Menge Speckfett 17 bis 63 g.

Die Wirmesteigerung wurde in diesen Versuchen ebsnfalls in bezug
auf den Grundumsatz berechnet und in Prozenten angegeben.
Die Versuchsergebnisse sind in der Generaltabelle zusammengestellt,

und zwar nach der Reihenfolge der durchgefiihrten Perioden (Vor-
periode, zwei Normalperioden und eine bis acht Fiitterungsperioden).

b) Ubereinstimmung wvon direkt bestimmtem wund berechnetem Sawuerstoff-
verbrauch.

Wenn man in den Generaltabellen die Summe des in den einzelnen

Perioden bestimmten Sauerstoffverbrauchs mit dem berechneten vergleicht,

so ergeben sich nur kleine Differenzen, die in der Tabelle I zusammen-
gestellt sind.
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Tabelle 1.
1!
Versuch || G tauche won dem | VeTSeh | o itanona aon dem
Nr direkt bestimmten um Nr. direkt bestimmten um
|

66 | +1,7% 76 —029,

63 | + 0,8 98 —24

65 + 0,8 99 — 0,2

64 +1,3 105 —31
107 || + 3,2 89 —1,9

61 0 88 +1,0

74 —1,1 85 — 0,1
103 | +25 87 —11

95 | +1,0 82 + 3,2

97 | +15

Mittelwert: + 0,3 %.

Wie aus dieser Zusammenstellung zu ersehen ist, schwanken die Ab-
weichungen von — 3,1 bis + 3,4 9% und betragen im Mittel + 0,3%,.

c) Ubereinstimmung von direkter und indirekter Kalorimetrie.

Die aus dem Vorhergehenden sich ergebende vorziigliche Uberein-
stimmung von direkt bestimmtem wund berechnetem Sauerstoffverbrauch,
laBt eine sichere Bewertung der in der direkten Kalorimetrie erhaltenen
Werte zu. In der Tabelle II sind die Mittelwerte simtlicher Perioden eines
Versuchs (siehe Generaltabelle) getrennt in direkte und indirekte Kalori-
metrie auf 24 Stunden und Quadratmeter Korperoberfliche berechnet zu
Vergleichszwecken angegeben.

Tabelle II.
) Mittlere Wirmeprodaktion .
Versuch | pro qm Oberfliche und 24 Std. v9§$3§?§§fm?§§ 3%‘;1%3;?1;%2-
| bestimmt ; berechnet stimmten um
Nr. | Cal i Cal
66 847 : 844 ‘ —0,3%
63 ; 814 851 + 45
65 912 880 — 385
64 841 821 —24
107 919 958 + 4,2
61 881 917 + 4,1
74 741 756 + 2,0
103 825 855 + 3,2
95 724 745 + 18
97 I 836 834 —0,1
76 918 972 + 59
98 868 869 + 0,1
99 713 743 + 4,2
105 763 751 — 1,6
89 792 765 — 34
88 775 785 + 1,3
85 804 838 + 4,2
87 751 779 + 3,7
82 802 793 —1,1
Mittelwert : +1,4%
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432 Z. Asz6di u. J. Pélyi:

Zwischen den beiden Methoden der Ermittlung der Wéarmeproduktion
ergibt sich demnach ein maximaler Unterschied von + 5,9 bis — 3,4 %
im Mittel + 1,49%).

d) GQrundumsatz.

In der Tabelle III wurden die zur Besprechung der Versuchsergebnisse
notwendigen Daten getrennt in direkte und indirekte Kalorimetrie zu-
sammengestellt. Aus der Tabelle geht nun in bezug auf den Grundumsatz
hervor, da dieser nicht nur bei den verschiedenen Tieren, sondern auch
bei ein und demselben Individuum gewissen Schwankungen ausgesetzt ist,
welch letztere im Maximum 10 bis 12 %, betragen (siehe vorangehende Ab-
handlung). Im Mittel zeigt der Grundumsatz bei

Versuchstier 2, bei direkter Kalorimetrie 714, bei indirekter 712 Cal,
s 7, s 99 ”» 834, ’9 9 837
” 13’ ”» ”» 9’ 792, " ”» 815

Bei einem Vergleich mit den ebenfalls an den Tieren Nr.2 und 7 er-
folgten Grundumsatzbestimmungen bei den EiweiBversuchen zeigt sich
also in den Mittelwerten des Grundumsatzes, wie zu erwarten war, kein
Untecschied.

EE]

2

e) Zusammensetzung des verabreichten Fettes.

Von der Zusammensetzung des verabreichten Fettes interessierte uns
vornehmlich der #therlosliche Extrakt, der nach Soxhlet bestimmt wurde,
und der N- und Aschengehalt, welch letzterer allerdings nicht in sémtlichen
Versuchen festgestellt worden war. In jedem Versuch aber wurde die
Verbrennungswiirme des verabreichten Fettes in der Berthelotschen Bombe
ermittelt. Der Stuhl des Tieres wurde jeweils nach Beendigung des Versuchs

Tabelle III.

100 g des verabreichten frischen - .
Versuch || Verzehrte Specks enthalten Izmlgn'ili{c(ixt-e (Xaenrte ‘ﬁ?o‘rgﬁ
Fettmenge | Cunem. | erhaltene | Kett- | Tqo 0 o
‘Wasser | Asche| N | Fette Energie Fettmenge | menge Fettmenge
Nr. g g g g g Cal g g
T
66 62,9 2,82 10,16 | 0,09|96,19 | 923,5 0,386 | 62,5 577,3
63 59,6 1,12 | 0,20 | 0,06 | 98,48 | 945,4 0,375 | 59,2 599,9
65* 48,3 5,10 | 0,10 | 0,62 (90,91 | 822,3 0,314 | 48,0 394,6
64 I 474 0,32 | 0,07 10,04 (99,60 | 932,4 0,084 | 47,3 | 4412
107 || 427 — — | — 195,96 | 9122 0,212 | 42,5 | 387,6
61 E 41,0 2,68 |0,12]0,04|97,04 | 935,3 0,395 | 40,6 | 379,8
74 | 404 1,18 | 0,30 |0,05|96,76 | 922,0 0,662 | 39,7 | 366,4
103 | . 31, — — | — | 94,29 | 8932 0,754 | 30,7 | 274,4
9% | 31,3 — — | — 198,62 | 9353 0,976 | 30,3 | 283,6
97 1| 306 — | — | —|9950| 934,3 | 1212 | 294 | 2746
7% | 307 — |0,07]0,04|96,45| 924,2 | 0,091 | 306 | 282.9
98 | 30,2 — — | — 197,83 | 927,6 0,537 | 29,7 | 2753
99 | 249 —— — | — 95,98 905,9 0,300 | 24,6 222,9
105 | 23,0 — — | — 95,821 912,0 0,433 | 22,6 | 2059
89 20,6 — 0,10 — 196,72 | 912,0 0,405 | 20,2 | 184,1
88 20,3 0,85 | 0,04 |0,04|99,12| 938,9 0360 | 19,9 \ 187,2
85 19,9 1,48 | 0,07 | 0,08|98,88 | 936,6 0,57 | 193 181,0
87 19,8 0,72 | 0,05 (0,04 |99,15| 940,2 0312 | 19,5 183,3
82 16,9 — 10,10]021{93,07| 883,1 || 0,782 | 16,1 | 143,1

* In diesem Versuche wurde Butter anstatt Speck gegeben.
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mit Talk abgegrenzt zur Feststellung der unverdaut gebliebenen Fett-
mengen, der Atherextrakt nach Soxhlet bestimmt und dann von der ver-
zehrten Fettmenge abgezogen. Mit Hilfe der so erhaltenen verdauten
Fettmenge und ihrem Energiegehalt wurde die nutzbare Energie der
resorbierten Fettmenge berechnet.

f) Der EinfluB der Fette auf die Wdrmeproduktion.

Fiir die Tabelle IV gelten die in der vorangehenden Abhandlung
S. 406) wiedergegebenen Ausfiihrungen.

Aus dem Galvanometerausschlag nach rechts, der sofort nach der
Futterung einsetzte, konnten wir entnehmen, daf8 die durch Strahlung
abgegebene Wirme sich erhohte. Einen Ausschlag nach links, der eine
Verminderung der durch Strahlung abgegebenen Wairme bedeutet
hiatte, konnten wir nie beobachten. Die Ausschlige nach rechts waren
dabei immer grofer als jene zur selben Zeit nach Fleischfiitterung,
trotzdem gewichtsméBig die verzehrte Fettmenge bedeutend kleiner
war, als die von Eiweil. Desgleichen war auch, wie wir aus dem Ver-
halten des Hygrometers beurteilen konnten, die Wéarmeabgabe durch
Wasserverdampfung nach Fettfutterung groBer als vorher.

Die Zuverlissigkeit dieser Beobachtungen konnte weiterhin auch
durch den Ausgang von Scheinfiitterungsversuchen erhéirtet werden.
Die Scheinfiitterungsversuche waren in ebenfalls zweistiindlichen
Perioden zu dem Zwecke ausgefiihrt worden, um sicherzustellen, ob die
beschriebene Erh6hung der Warmeabgabe nicht durch den psychischen
Zustand (Ungeduld, Warten auf das Aufklappen der Fiitterungs-
vorrichtung, Aufstehen des Tieres) hervorgerufen wiirde. Wie aber die
folgende Zusammenstellung zeigt, konnen diese Momente mit der
obigen Erhohung der Warmeabgabe nicht in Zusammenhang gebracht
werden, da sich aus den folgenden Ziffern kein EinfluB8 von Schein-
futterung auf die Wiarmeabgabe erkennen 1agt.

Die Wirmeproduktion pro 24 Stunden bei Scheinfiitterungsversuchen
in Cal betrigt bei:

Tier Nr.2, Versuch 102 in der:

Normalperiode I. . . . . 299,7 Scheinfiitterungsperiode I . 308,2

- IIr. .. . . 3049 ’s II . 300,6

Im Mittel . . . . . .. .. 3023 Im Mittel . . . . . . .. 3044

Tier Nr. 7, Versuch 100 in der: ,

Normalperiode I. . . . . 449,2 Scheinfiitterungsperiode I . 441,1

. Ir. . . . . 4342 v II . 431,8

Tm Mittel . . . . . .. . 441,99 Im Mittel . . . . . . . . 436,5
Tier Nr. 13, Versuch 92 in der:

Normalperiode I. . . . . 392,2 Scheinflitterungsperiode I . 420,4

” Im. . . . . 426,5 ’ II . 426,8

Im Mittel . . ., . . . 4144 Im Mittel . . . . . . . . 423,4
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In bezug auf Dauer und Maximum der Wirkung von Fett kénnen
wir aus Tabelle IV zwischen den einzelnen Versuchen keinen geordneten
Zusammenhang erblicken. Bei manchen Versuchen (z. B. 107 und 65)
zeigt sich das Maximum der Wirkung schon in den ersten beiden Perioden,
in anderen Versuchen hingegen (wie 98 und 89) erst in der IV. bzw.
V. Periode. Die Dauer der Erh6hung der Wirmeproduktion hilt bei
einigen Versuchen (z. B. 103 und 76) noch nach 12 Stunden an, wihrend
sie bei anderen Versuchen wiederum schon in der III. Periode ab-
geklungen ist. Des weiteren geht auch aus der Tabelle IV eindeutig
hervor, da zwischen verzehrter Fettmenge und spez.-dyn. Wirkung
quantitativ kein Zusammenhang besteht. Diese Verhiltnisse werden
noch schéner durch die Tabelle V demonstriert, in welcher die ver-
dauten Fettmengen und deren chemische Energie nach abfallenden
Werten geordnet und die Mittelwerte aus der Summe der direkten und
indirekten Kalorimetrie in Prozenten angefiihrt sind.

Tabelle V.
| " " . i Mittlere
S| Sefiwems | Denhemsher | ypesdgn. Wirkung bei
Versuchs | g Cal | Hund Nr. 2 | Hund Nr. 7 |Hund Nr. 13
66 62,5 5717,3 16,9
63 59,2 559,9 58
64 47,3 4412 6,3
65 48,0 394,6 8,7
107 425 387,6 7,3
61 40,6 379,8 33
74 39,7 366,4 8,3
95 30,3 283,6 ;10,6
76 30,6 282,9 9,9
98 29,7 275,3 9,5
97 29,4 274,6 43
103 30,7 2744 11,2
99 24.6 222,9 10,8
105 22,6 205,9 ' 7,2
88 19,9 187,2 ; 2,9
89 20,2 184,1 ‘ 8,2
87 19,5 183,3 11,8
85 19,3 181,0 : 0,3
82 16,1 1431 ‘ 9,2

Es besteht also zwischen verdauter Fettmenge bzw. deren chemsschen
Energiegehalt und spez.-dyn. Wirkung kein quantitativer Zusammenhang.

g) Vergleich zwischem Wrmeproduktion und Sauerstoffverbrauch.

Bei einem Vergleich der einzelnen Perioden der direkten und in-
direkten Kalorimetrie kann bei diesen Versuchen ebenso wie bei den
fritheren EiweiBversuchen festgestellt werden, daf die indirekte Kalori-
metrie in 16 von 19 Versuchen in der ersten Periode hthere Werte wie
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die direkte Kalorimetrie zeigt. Diese Differenz ist etwas kleiner als jene
bei den EiweiBversuchen und betragt bis 129,. Dieser Unterschied
zeigt sich auch in dem kalorischen Wert (Cal/O,), der im Versuch 74
den Wert 4,29, im Versuch 103 ebenfalls 4,29, im Versuch 98 4,24 und
im Versuch 76 4,06 betragt, wobei diese Werte die tiefsten dar-
stellen, die gefunden worden waren. (So tiefe Werte wie bei den
EiweiBversuchen konnten hier nicht beobachtet werden.) Umge-
kehrt sieht man in den spateren Perioden (IV., V. und VI. Periode)
die Werte der indirekten Kalorimetrie kleiner als die der direkten.
In diesen Perioden sind daher auch die kalorischen Werte groBer.
als dem RQ. entsprechen wiirde. So betrigt der kalorische Wert
im Versuch 66 5,07 (RQ. = 0,763), im Versuch 103 5,14 (RQ.
= 0,760), im Versuch 95 5,14 (RQ. = 0,743) und im Versuch 98 5,40
(RQ. = 0,739).

Die Differenzen zwischen direkter und indirekter Kalorimetrie
waren hier bei den ersten bzw. letzten Perioden nicht so bedeutend als
bei den Eiweilversuchen, was sich bei den Fettversuchen mit der
geringeren spez.-dyn. Wirkung vom Fett gegeniiber Eiweifl erklirt.
Diese Diskrepanz zwischen direkter und indirekter Kalorimetrie, die
nun nicht nur bei den EiweiB}-, sondern jetzt auch bei den Fett-
versuchen festgestellt werden konnte, darf wohl in derselben Weise
wie dort erklirt werden. Es ist nach dieser Erklirung daher auch
nicht zu erwarten, dal der Sauerstoffverbrauch mit der Warme-
abgabe synchron verlaufen sollte.

h) Beteiligung der Wasserverdampfung an der Wdrmeabgabe.

Wie aus der Tabelle VI hervorgeht, ist der Anteil der Warme-
abgabe durch Wasserverdampfung bei den Normalversuchen ziemlich
konstant und betrigt im Mittel 15 bis 20%,. In den ersten Perioden
nach der Fettfiitterung tritt in manchen Versuchen eine geringe
Steigerung der Wasserabgabe (Versuch 61, 97, 98, 85 und 87), bei
anderen Versuchen wieder in der II. und III. Periode nach der Fett-
verabreichung eine kleine Verminderung ein (Versuch 64, 74, 99 usw.).
Es scheint daher nach Fettverabreichung die Steigerung der Wérme-
abgabe gleichmiBig auf Strahlung und Wasserverdampfung verteilt
zu sein, im Gegensatz zur Eiweilfitterung, nach der die Wasserver-
dampfung einen bedeutend grofleren Anteil an der Warmeabgabe hat
als die Strahlung. Diese Erscheinung bei den Eiweif3versuchen hatten
wir auf den gréferen Wassergehalt der verabreichten Nahrung zuriick-
gefithrt und diese Erklirung wird durch die Versuche mit Fett erhértet,
da laut Tabelle III der verabreichte Speck nur einen sehr geringen
Wassergehalt ergab.
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Tabelle V1.

Von der auf 24 Stunden berechneten Wirmeabgabe

(Ii‘Lrs' bei den Fettversuchen entfallen auf
Versuchs Vegf}‘:,?g - Strahlung Wasser- Strahlung Wasser-
und P und Leitung | verdampfung | und Leitung | verdampfung
Tier
Cal Cal U 0y
66 I. N.P. 280,3 52,3 84 16
2 II. ,, 285,0 60,4 82 18
I.F.P 299,6 79,6 79 21
II. 306,4 65,5 82 18
1., 336,6 79,6 81 19
IV. 3404 79,4 81 19
v. 346,7 82,2 81 19
V1. 3478 73,8 82 18
VII. ,, 3717 91,0 80 20
\'4 11 3568 86.9 80 20
63 I.N.P 340,6 68,5 83 17
7 . 334,3 73,6 81 19
L F.P 352,2 77,5 82 18
. 346,1 71,2 83 17
L., 356,4 84,7 80 20
Iv. 350,8 81,9 81 19
v. ., 370,6 81,2 81 19
65 I.N.P 362,3 73,8 83 17
7 o 375,6 66,8 85 15
I F.P 393,9 86,4 82 18
II. 376,4 134,6 74 26*
mr. 363,8 1115 7 23
v. . 3736 1122 77 23
v. , 376,0 93,3 80 20
64 I.N.P 295,9 63,1 82 18
2 n , 301,8 64,8 82 18
L F.P 306,3 64,2 83 17
II. 3177 59,0 84 16
L 3274 71,7 82 18
Iv. 347,0 69,0 83 17
v. , 363,5 91,8 80 20*
V1. , 365,6 107,0 77 23
107 I.N.P 394,7 72,0 85 15
7 IoI. 455,2 70,4 85 15
L F.P 396,5 88,4 82 18
. 389,0 1374 74 26*
L., 384.1 92,5 81 19
v. . 380,6 98,1 80 20
v. 391,3 81,0 83 17
61 I.N.P 332,0 116,8 74 26
7 . 352,1 123,6 74 26
IL.F.P 3493 159,3 68 32%
1. 3494 128,0 73 27
L 3474 136,8 72 28
Iv. 3479 135,7 72 28
v. . 340,5 108,7 76 24

N.P.=Normalperiode.

F.P. = Fiitterungsperiode.

* In dieser Periode urinierte das Versuchstier.

228 —
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Tabelle VI (Fortsetzung).
N Von der auf 24 Stunden berechneten Wirmeabgabe
b efs bei den Fettversuchen entfallen auf
Versuchs Ve:;‘.‘:g:’ Strahlung Wasser- Strahlung Wasser-
und P und Leitung | verdampfung | und Leitung | verdampfung
Tier Cal Cal ' [UN 9%,
' |
74 | LNP | 2168 | 486 85 15
2 o IL 282,2 . 56,6 83 17
| LF.P 299,3 | 70,7 81 19
[ | A 296,2 1 63,2 82 18
[ | A 307,7 i 544 88 12
POIv. 297,1 i 45,6 87 13
,! v. , 309,5 67,1 82 18
i VL 300,1 53,0 85 15
103 I N.P. 305,2 69,0 82 18
13 ! . 301,2 60,6 83 17
| LFP 340,5 79,2 81 19
IL 344,0 76,6 82 18
rOIIL 340,6 i 78,8 81 19
IV 348,0 78,2 82 18
! V. , 320,3 96,6 77 23*
95 } L N.P 261,5 443 85 15
2 ! . 266,0 41,7 86 14
! LF.P. 270,4 50,6 84 16
LI, 2754 51,2 84 16
HEN | § S, 285,9 i 54,1 84 16
|oIv. 284,0 i 55,7 83 17
I V. , 320,5 ! 75,4 81 19*
VL 269,2 67,8 80 20
97 ' LNP 366,3 | 58,8 86 14
7 P IL 357,8 | 58,2 86 14
! LFP 372,0 84,3 81 19
I, 370,3 62,8 85 15
., 372,8 69,2 84 16
Iv. 373,5 74,7 83 17
V. . 362,2 71,5 84 16
76 LNP 387,6 72,1 84 16
7 . 386,1 70,5 85 15
LFEP 394,1 82,7 83 17
I, 408,1 85,6 | 83 17
ImL. 4127 86,2 83 17
Iv. 417.,8 88,5 82 18
| V. , 415,3 90,5 82 18
I vL o, 412,6 86,9 83 17
% | LNP 335,2 69,1 83 17
13 | . , 348,2 72,8 83 17
LFP 349,2 80,5 81 19
) § R 353,1 80,1 81 19
L., 349,1 104,5 } 77 23*
Iv. 349,8 116,2 \ 75 25
V. 3445 | 1074 | 76 24

”

N.P. = Normalperiode. F.P.= Fiitterungsperiode.
* In dieser Periode urinierte das Versuchstier.

229 —
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Tabelle VI (Fortsetzung).

Nr 1; Von derbapfdz«i %tlaxden b(;lrechnettle]ll Wam:;eabgabe
des. €l den rettversuchen en en au
Ve;sl:xé:hs ngls_;l:&mes- Strahlung Wasser- l Strahlung @ Wasser-
Tier und Leltung ( verdampfung | und Leitung verdampfung
! Cal | %o i %%
T 1 ] ]
99 j LNP | 263,1 49,1 84 ! 16
2 i L. , 265 3 438 86 | 14
| IL.F.P , 267, 9 479 85 I 15
Lomwo, T 2148 471 85 | 15
ur , | 281, 7 ’ 49,6 85 ] 15
Iv. , ; 311 6 | 66,2 82 | 18
V. ‘I 278, 5 ! 59,6 82 ! 18
105 LN.P. | 276,0 i 458 .86 14
2 i, | 277,9 i 49,4 85 15
LF.P | 289,7 | 58,3 83 17
I , | 2927 ! 45,5 86 14
. ., | 297,6 ; 64,8 82 18
., l 298,4 | 108,5 ! 73 27*
V. , ! 292,5 | 86,7 i 77 23
89 i I N.P 274,3 47,2 i 85 15
"2 ' I , 282,8 56,9 83 17
| ILF.P 289,8 ! 56,5 83 17
f 1., 291,3 | 53,5 84 16
. 293,8 | 60,3 83 17
Iv. 305,4 ! 66,6 82 18
V. , 3134 | 63,8 83 17*
VI , 3174 i 72, 8 81 19
88 ! I N.P. | 358,4 63,9 85 15
7 i I, i 367 ! 61,3 85 156
1| LFP | 3794 | 66,0 85 15
om0 8ne | 72,2 84 16
oo, 4 372,38 i 62,9 85 15
CoIv. o, 8697 68,4 83 17
E Voo 356,1 ; 62 9 85 15
85 | I N.P. 397,5 [ 73,1 ; 84 16
7 ! I, 385,0 ! 71,2 i 84 16
| I F.P. | 386,4 | 85,1 | 82 18
: m , 397,2 | 96,7 | 80 20
L , . 37164 | 81,0 | 82 : 18
Iv. . 81 | 92 | 80 ., 20
i v. , 357,5 i 744 | 83 ‘ 17
E vI. , 365,9 3 90 4 , 80 20
87 | LNP 283 476 | 8 .15
2 I. 271,6 : 48,1 i 85 i 15
L. F.P. 275,9 : 54,1 83 | 17
I, 2835 | 63,6 82 i 18
L, 283,9 ! 52,9 | 84 i 16
IV, | 293,1 | 71,0 { 80 : 20
! v. i 300,4 68,5 ‘ 81 19
i VL | 298 3 i 80 7 i 79 21*

N.P. —Normalpeuode

F. P. =Fiitterungsperiode.

* In dieser Periode urinierte das Versuchstier.
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Tabelle VI (Fortsetzung).

N Von der auf 24 Stunden berechneten Wirmeabgabe
ders' bei den Fettversuchen entfallen auf
Versuchs | Veg;l:;l:- Strahlung | Wasser- | Strahlung | Wasser-
u'nd‘ P und Leitung | verdampfung ' und Leitung i verdampfung
Tier . Cal i Cal LTI ! %o
i !
82 | I N.P. 282,3 1 52,5 81 : 19
2 . IL, 2859 | 558 84 ! 16
. LEP 2880 = 603 83 17
oI, 300,0 i 74,1 80 20
m. 3149 | 585 84 16
v. 332,7 : 69,5 83 17
V., 3838 | 1255 73 27+
VI, 287,2 | 934 75 25

N. P. = Normalperiode. F.P.= Fiitterungsperiode.
* In dieser Periode urinierte das Versuchstier.

1) Verhalten des respiratorischen Quotienten .

Die respiratorischen Quotienten (RQ.) der Normalperioden
schwanken, mit Ausnahme vereinzelter Versuche, zwischen 0,72 und 0,74.
Diese Werte blieben in den ersten Perioden nach der Fiitterung un-
verdndert, nur bei einzelnen Versuchen zeigen sie eine sinkende Tendenz.
(Versuch 95 0,695, Versuch 97 0,686, Versuch 98 0,678, Versuch 68
0,684.) Die Werte der zweiten Periode nach der Fiitterung waren in
der gleichen Hohe wie die der Normalperioden. In der III. und
IV. Periode aber zeigen sich oft hohe R Q. (0,791; 0,798), die weder in der
Hungerperiode noch nach Fettfiitterung vorzukommen pflegen, und auf
die dann in den folgenden Perioden ein Sinken der R Q. folgt. Da wir
auf Grund der RQ. unserer zahlreichen Normalperioden und bei unseren
Scheinfiitterungsversuchen derartige Werte von RQ. nicht beobachten
konnten, diirfen wohl kaum methodische Fehler als Ursache dieser
hohen bzw. niedrigen Werte von RQ. anzunehmen sein. Wir glauben
hingegen, diese Werte als Ausdruck einzelner Phasen der intermedisiren
Fettverbrennung ansprechen zu diirfen, die dann bei langdauernden
Versuchen kompensativ nicht in Erscheinung treten.

Besprechung der Versuchsergebnisse.

Rubner (11) faBte den bei der Fettverbrennung auftretenden Warme-
zuwachs analog jenem bei den EiweiBstoffen auf, nur in der Wirkung
kleiner.  Lusk (12) sieht die Ursache der Wiarmesteigerung nach Fett-
fiitterung in dem Auftreten intermediérer Fettstoffwechselprodukte, die er
als Fettplethora bezeichnet. Keine dieser beiden Anschauungen kann die
bisher auf diesem Arbeitsgebiet vorliegenden Versuchsergebnisse zufrieden-
stellend erkliren. wie z. B. den Befund Koraens (13), der iiberhaupt
keine Waérmesteigerung nach Fettzufuhr fand, oder den Gigons (14), der
sogar eine Verminderung der Wirmeproduktion nach Fettverabreichung

— R31 —
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feststellte. Aber auch bei den anderen Autoren liegen keine ein-
heitlichen Ergebnisse vor, so findet Lusk (15) nach Fettverabreichung
hohere Werte der spez.-dyn. Wirkung, Rubner und Benedict (16) wieder
tiefere.

In der vorherigen Mitteilung konnten wir auf Grund literarischer
Daten die Vermutung aussprechen, daBl die spez.-dyn. Wirkung von der
Menge der dem betreffenden Organismus zur Verfiigung stehenden
Reservestoffe in dem Sinne abhingt, daB der Koérper nicht auf die
sofortige Verbrennung der frisch zugefithrten Fettnahrung angewiesen
ist, sondern zuerst die fiir diesen Zweck bereits vorbereiteten Stoffe
verwendet. In unseren 19 Versuchen haben wir 17 bis 63 g Fett ver-
abreicht, die 143 bis 577 Cal entsprechen. Wiirden die Fette sofort
verbrannt werden, wie es bei den Eiweilstoffen der Fall ist, dann wire
bei einer groeren Fettgabe eine groflere spez.-dyn. Wirkung zu er-
warten, bei einer kleineren Fettgabe eine kleinere spez.-dyn. Wirkung.
Gerade die Tatsache, daB einerseits oft bei groBeren Fettmengen nur
ganz kleine Erhéhungen der Wéirmeproduktion festzustellen sind (Ver-
suche 61: nach 40,6 g Fett trat eine Warmesteigerung von 3,3 9, ein),
andererseits wieder in anderen Versuchen bei kleiner Fettgabe héhere
Werte der Wirmesteigerung zu beobachten sind (Versuche 84: 19,6 g
Fett ergaben eine Warmesteigerung von 11,8 9,), zeigt ganz deutlich,
daB zwischen verabreichter Fettmenge und spez.-dyn. Wirkung kein
direkter Zusammenhang festzustellen ist. Wir diirfen daher folgern,
daf die eingefiihrte Fettmenge nicht immer zur sofortigen Verbrennung
gelangt, sondern der Organismus diese nach Bedarf zu regulieren vermag.
Das frisch eingefiihrte Fett wiirde nur dann zur sofortigen Verbrennung
herangezogen werden, wenn kein grofies Reservematerial zur Verfiigung
steht. Ist ein solches aber vorhanden, dann werden zuerst die schon
fir die Verbrennung vorbereiteten Reservestoffe verbrannt. Letztere
wiirden dann infolge des vorbereiteten Zustandes, den man sich in
Form bereits erfolgter oxydativer Spaltungen vorstellen konnte, eine
relativ geringere spez.-dyn. Wirkung zeigen, als frisch eingefiilhtte und
sofort zur Verbrennung verwendete Fette, die zur letzteren nicht
vorbereitet sind und in diesem Zutsande erst oxydativ iberfiihrt
werden missen. Eine Erhédrtung dieser Hypothese kann in dem
Verhalten der spez.-dyn. Wirkung nach EiweiBfiitterung erblickt
werden, wobei es zu einer sofortigen Verbrennung mit grofer Warme-
tonung kommt

Wir beabsichtigen, zum Beweise unserer Anschauung, das Verhalten
der spez.-dyn. Wirkung vergleichend bei stark untererndhrten und
wohlernihrten Tieren zu studieren, um so den EinfluB des vor-
handenen oder fehlenden Fettdepots auf die Wirmesteigerung fest-
halten zu kénnen.

— 232 —
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Zusammenfassung.

1. Zwischen spez.-dyn. Wirkung und verdauter Fettmenge wurde
kein quantitativer Zusammenhang gefunden.

2. Diese Erscheinung wurde mit der Ablagerung des aufgenommenen
Fettes in Reservedepots erklirt, so daB es durch die nichterfolgende
sofortige Verbrennung auch nicht zu einer entsprechenden spez.-dyn.
Wirkung kommen muf.

3. Die Warmeabgabe verlauft auch nach Fettfiitterung, wie bei den
Eiweilversuchen gefunden wurde, nicht synchron mit dem Sauerstoff-
verbrauch.

Literatur.

1) Unsere vorangehende Mitteilung. — 2) Pfliigers Arch. 78, 459,
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